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The  results  of  tlie  medical  treatment  of  gastric 
and  duodenal  ulcer. 

]'.y 

N.  AAGE  NIELSEN, 
M.  D.,  I  Ass.,  Service  D  of  the  Iligsliospital,  Copenhagen. 


TJie  treafmcyit  of  'peptic  ulcer  in  Dep.  B.  of  the  Danisli  Rigs- 
hospital,  whence  originates  the  part  of  the  material  tieated 
on  medical  lines  made  use  of  here,  was  by  With's  method, 
which  was  employed  by  the  latter,  and  in  a  modified  form 
by  Prof.  Faber,  who  succeeded  Prof.  With  as  chief  of  the 
department  in  1896.  Knnd  Faber  describes  his  method  as 
follows : 

"'When  ulcer  has  been  diagnosed,  and  if  haemorrhage  or  marked 
subjective  Symptoms  have  recently  occurred,  the  patient  is  deprived 
of  all  nourishment,  and  one  or  two  nutrient  enemata  are  given  daily 
for  2 — 4  days.  Othcrwise  the  dietic  treatment  is  commenced  at 
once. 

During  the  first  iceek  egg  and  milk  is  given,  on  the  first  day, 
^.2  1.  of  milk  in  which  3  eggs  are  beaten  up;  the  next  day:  1  1. 
with  4  eggs,  and  afterwards  increasing  by  \  •_'  1.  daily,  until  2  1.  of 
milk  and   6   eggs  are  taken. 

Then  during  the  second  iveelc  thcre  is  given:  thin  semolina  pudding, 
ground    rice    pudding,  and    50    g.    of  seraped  meat,   slightly  roasted. 

During  the  ihird  week  thin  sago  pudding,  oatmeal  boiled  and 
strained,  sago  boiled  with  fruit  juice,  sugar  and  flour,  rusks  and  weak 
tea  are  added. 

During  the  foudh  iveelc:  boiled  fish,  white  bread  and  butter,  and 
it  the  general  condition  continues  to  be  good,  and  there  is  no  pain, 
thcn  light  meals  are  gradually  given,  for  inst,  boiled  hashed  meat, 
boiled  or  steamed  pigeon  and  chicken,  fricasse,  sweetbread,  porrigde, 
boiled    barley,    butter-milk    and   potato-puree;   at  the  same  time  less 
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milk  is  triven.  aiul  thc  mimber  of  the  cggs  restricted,  and  these  are 
servcd  boilcd.  scraniblcd,  or  in  the  form  of  Omelettes.  In  this  way 
we  arrive  at  a  light,  fresh,  bland  diet,  whieh  the  patient  can  tolerate, 
and  whieh  he  ought  to  keep  to  for  a  long  time  (\  2 — 1  year). 

In  Order  to  make  the  food  still  more  nourishing  cream  is  given, 
and,  when  special  indieations  are  prcscnt,  olive  oil  and  meat- 
powder. 

At  the  same  time  as  the  dietic  treatment  is  commenced,  the 
jnitient  is  ordered  to  stay  in  bed,  and  has  to  rcmain  in  bed  uutil 
the  light  diet  with  boiled  meat,  described  above,  is  tolerated  without 
any  difficulty,  and  alimentatiou  is  satisfactory. 

If  any  haemorrhage  has  occurred,  either  manifest  or  concealed, 
it  will,  as  a  rule,  be  seen  to  quickly  disappear  during  the  treatment; 
the  subjeetive  Symptoms,  likewise,  will  decrease  more  or  less  rapidly. 
It  will,  however,  be  frequently  necessary  to  relieve  the  last  mcntioned 
Symptoms,  especially  the  cardialgia  and  the  pnin.  Local  heat  and 
alkalics  are  chiei'ly  employed.  Local  heat  is  applied  in  the  form  of 
hot  fomentations  over  the  epigastrium,  hot  pack  or  the  like.  The 
alkalies  are  given  in  the  form  of  sodium  bicarbonato  (a  small  tea- 
spoonful  after  each  meal)  or  as  preparations  of  magnesium,  magne- 
sium oxide  or  sodium  citrate.  Mixtures  of  these  substauces  are  fre- 
quently used,  and  they  are  given  in  teaspoonful  doses,  just  before 
the  time  when  the  acidity  of  the  gastric  contents  is  expecled  to  be 
at  its  maximum,  i.   e.     /2 — 1   hour  after  food.» 

^'The  bismuth  salts  are  of  a  special  importance  in  the  mcdical 
treatment  of  ulcer;  the  subnitrate  was  formcrly  ])referred,  but  now 
the  carbonate  is  perhaps  the  favourile.» 

^Under  ordinary  conditions  a  course  of  treatment  for  peptic  ulcer 
will  have  to  be  carried  out  for  6  weeks,  before  the  patient  has  pro- 
gressed  so  far,  as  to  be  able  to  move  about  on  the  light  diet  men- 
tioned  above,  without  having  any  Symptoms.  At  this  staue,  it  is 
however,  of  the  greatest  importance  that  he  shnuld  for  a  long  time, 
^  2 — 1  year,  stick  to  this  light  diet,  avoid  coarsc  food,  and  above 
all,  rofrain  from  violent  movements  of  the  body,  e.  g.  stretching, 
lifting  heavy  weights  etc.,  whieh  at  times  may  have  a  remarkably 
deleterious  cffect  on  the  condition  of  the  ulcer.  If  Symptoms  of 
idceration  recur,  the  patient  must  return  to  his  restricted  diet,  and 
it  may  be  necessary,  in  serious  cases,  to  repeat  the  treatment  several 
times,  before  a  good  and  permanent  result  is  obtained. 

In  many  cases,  however,  the  patient  present  special  indieations, 
and    some    troublesome  Symptoms  must  be  treated  with  special  care. 

On  rare  occasions  the  pain  may  necessitate  the  use  of  strong  nar- 
cotics;  this  is,  however,  as  a  rule,  only  the  case  when  pyloric  spasm 
is  present.  Persistent  voinitinrf  may,  in  the  case  of  some  patient, 
especially  women,  necessitate  the  use  of  nutiient  enemata  and  rigid 
dieting  for  a  long  time.  .Persistent  tenderness  in  thc  epigastrium  is 
often  due  to  a  cutaiicous  hyperaesthesia,  whieh  can  be  diminished 
by  the  help  of  heat,  friction,  sinapisms  etc.» 

>>The  constipaiion  usually  ])rcsent  in  cases  of  peptic  ulcer,  is  coun- 
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tfracted  l>.v  mild  hixatives,  Cnrlsbad  salts.  ])rt'i)arations  of  Scnna  or 
eneraata. 

Haemorrhage  from  a  i>astric  ulccr  must  always  be  considered  as 
a  serious  symptoni,  wliicli  iiecessitates  grcat  attention  and  car(>  oii 
thc  part  of  the  doetor,  cspecially  if  repeatcd  hematcrneses  occur,  or 
if  prolongod   mclena  is   prosent. 

The  paticnt  must  first  of  all  \)v  kcpt  al)soluteIy  (|uiet;  nii  ice  hag 
over  thc  cpigastrium  is  useful,  it  cases  pain  if  prcsent  and  keeps 
tho  patient  from  moviiig.  It  is  bcttcr  to  avoid  thc  usc  of  morphia 
or  opium;  if,  howcver,  the  patients  are  very  restless,  as  is  sometimes 
thc  case  as  the  result  of  anaemia  we  should  not  hesitate  to  procure 
slecp  by  the  help  of  an  injection  of  morphia. 

The  patient  ought  at  once  to  be  put  on  fasting  treatment  and 
ca.  '  1  1.  of  water  may  be  given  per  rectum  morning  and  evcning 
to  countcract  thc  thirst.  If  the  haemorrhage  does  not  recur  it  is 
allowable  to  commence  to  give  a  littlc  iced  milk  after  the  lapse  of 
24  hours;  as  early  as  thc  following  day  ^2  1.  of  milk  may  be  given, 
and  henccforth  the  above  mentioned  special  diet  of  eggmilk,  ma.y 
l)e  startcd. 

If,  however,  ihe  blcediug  contiuues  as  shewu  by  a  recurrence  of 
hematem.,  and  if  mclena  persists.  the  rigid  dieting  and  the  enemata 
will  have  to  be  continued  for  a  longcr  time.  Then,  gelatine  sul)- 
cutaneously  may  be  used;  ca.  40  gr.  of  sterile  gelatine  is  injected 
subcutaneously  once  or  scveral  times  daily. 

Liq:  ferri  perchlor  (10 — 15  gtt.)  is  often  given  by  the  mouth. 
It  is,  however,  preferable  to  wash  out  the  stomach  as  recommended 
by  Bourget,  with  a  Solution  of  perchloride  of  iron  (30  g.  of  official 
Solution  of  perchloride  of  iron  to  1  1.  of  water).  The  rubber  tube 
is  passcd  down,  thc  stomach  emptied,  towards  the  end  with  the  help 
of  water,  and  thc  washing  out  is  done  with  the  perchloride  of  iron- 
solution,    imtil    the  latter  comes  back  without  any  mixture  of  blood. 

Stimulants  such  as  campher  must  not  be  made  use  of,  and  above 
all  saline  infusions  must  not  be  given,  as  the  bleeding  vessel  cannot 
contract  simiiltancously.  >  »If  other  Symptoms  of  chronic  ulcer  develop 
at  the  same  time  as  the  continued  haemorrhage,  surgical  interferenco 
might  of  course  be  specially  indicated.» 

:>If  Stenosis  of  the  pylorus  is  prcsent,  the  ((uestion  of  relieving  the 
Stagnation  by  the  passage  of  a  rubber  tube  may  be  considered.  If 
the  Stenosis  is  permanent,  surgical  treatment  will  (piickly  turn  out 
to  be  necessary. 

In  the  case  of  attacks  of  pyloric  spasni,  of  tardive  pain  and  of 
hypersecretion  olive  oil  may  be  tricd,  together  with  the  usual  strict 
treatment  for  ulcer.  The  oil  is  given  frequently,  a  fairly  large  dose 
at  a  time,  50  or  100  g.  once  a  day,  morning  or  evening;  some- 
times however,  the  dose  is  divided,  1  sraall  tablcspoonful  or  1  table- 
spoonful  being  given  before  each  meal.  It  is  an  cxcellent  plan  to 
pass  the  rubber  tube  in  the  morning,  empty  out  the  stagnant  aeid 
fluid,  and  pour  the  olive  oil  through  the  tube  instead.  It  is  advan- 
tageous  to  emulsify  dose  of  bismuth  say  5  g.  in  thc  oil. 
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In  case  of  patients  who  are  markedly  emaciated,  overfeeding  must  be 
adopted:  abundance  of  egg  and  milk,  cream  and  artificial  food  prepa- 
rations  may  be  given.  At  times  it  is  obviously  useful  to  pass  meat- 
powder,  albumin  and  maltine  etc.  through  the  tube  ('gavage')--^ 

The  medical  treatment  of  the  patients  suiFering  from  peptic 
ulcer  has  been  carried  out  according  to  these  principles. 


The  immediate  resiilts  of  the  medieal  treatment. 

During  the  course  of  100  years,  which  have  passed  since 
the  publication  of  Cruveilhiers  writings  on  gastric  ulcer,  his 
experiences  with  regard  to  the  immediate  results  of  the  medical 
treatment  of  this  condition  have  continually  been  confirmed; 
it  is  an  almost  unanimous  opinion  that  they  are  good. 

Confinement  to  bed  and  a  bland  diet  will,  as  a  rule,  almost 
at  once  alleviate  Symptoms,  and  in  far  the  greatest  number  of 
cases  will  cause  them  to  disappear  in  the  course  of  some  days 
or  weeks. 

Several  series  of  statistics  are  available  extending  over  the 
last  30-^40  years  of  the  immediate  results  of  the  treatment, 
some  of  the  more  explicit  are  as  follows: 


Autlior 


Year 


Numb.l  Cured 
of  ptt.l      % 


Impr. 

% 


Kot 
impr. 


Dead  \     Treatm. 
a.  m. 


Leube 1897 

Schultz 1903 

Wirsing 1905 

1905 

Hewes 1906 

Schnütgen 1907 

Lenliartz 1909 

Ludiu 1909 

'  1909 

Bamber^er 1909 

Musser i  1912 

Friedeinvald 1  1912 

!  1912 


424    i    74.1 


291 

320 

42 

51 

50 

201 

55 

45 

218 

159 

404 

117 


56.7 

73 

85.6 


.21.9 
313 
24.7 

7 


94 


56 

97 

70.5 

75 

62.8 

60.1 

72 

66 


38 


20.2 
32 


1.6 

2.4 

LI 

5.5 

1.9 

0.9 

4 

2 

0 

4 

— 

3 

5.9 

7.3 

24 
29 


3.1 

4 

5 


Leube 

Leube 
Lenhartz 

Senator 

Leuhartz 

Leube 

Lenhartz 

Leube 

Leube 
Lenhartz 


TUE    MEDIf'AL    TREATMENT    OF    (4ASTRIC    AND    DUODENAL    ULCER.       .) 

The  rosults  differ  somewhat,  but  in  the  main  points  they 
are  Avell  in  agreement,  especially  considering  the  great  diffi- 
culties  which  arise,  when  this  question  is  worked  oat  in  Agares. 

It  is  as  a  matter  of  fact  in  many  cases  impossible  to  decide, 
whether  ä  patient  after  treatment  is  to  be  referred  to  the  group 

cured^,  "  improved'-^  or  ;not-improved».  This  classitication  of  the 
patients  is  very  often  dependent  of  the  judgement  of  the  in- 
vestigator.  It  may,  however,  be  considered  as  the  main  result 
that  the  medical  treatment  causes  the  Symptoms  to  disappear 
in  73 — V-i  of  the  cases  of  nlcer,  and  it  diminishes  the  Symp- 
toms in  ca.  \  i  of  the  cases.  The  difFerence  between  the  results 
of  the  treatments  generally  nsed  (Leubes,  With's,  Lenhartz's) 
and  their  modiiications  is,  according  to  the  present  statistics, 
not  so  prononnced,  that  more  value  can  be  attributed  to  one 
than  to  the  others. 

The  immediate  results  of  the  treatment  used  at 
Dep.  B  do  not  differ  from  the  resnlts  above  mentioned,  though 
the  material  has  chiefly  eonsisted  of  older  and  fairly  severe 
cases.  If  the  patients,  who  are  discharged  from  hospital  after 
medical  treatment,  and  with  whom  we  have  succeeded  in  estab- 
lishing  a  connection  by  re-examination,  are  arranged  in  3 
groups  acoording  to  fite  immediate  rcsidt  of  the  treatment, 
they  appear  as  follows: 

-Cured  :  64. 5  %, 

»Improved»:  33.3  %, 

^Not  improved  :     2.2  %. 


The  permanency  of  the  results. 

The  conception  of  the  older  authours  (Crnveilhier,  Aber- 
crombie,  Brinton,  Lebert)  about  the  efFect  of  the  treatment  of 
gastric  nlcer  was  on  the  whole  marked  by  great  objectivity; 
there  is  a  distinct  tendency  in  their  descriptions  to  present  a 
picture,  not  only  of  its  good  results,  but  also  of  its  frequent 
tailures;  thoy  warn  us  especially  against  the  tendency  to  con- 
sider  the  immediate  good  result  as  indicating  a  permanent 
eure. 

Later  authors  have  on  the  whole  made  much  less  distinc- 
tion    between   these  two  factors.     The  immediate  results  have. 


b  K.    AAGE    NIELSEN. 

as  a  rule,  been  emphasized,  but  a  very  meagre  material  has 
been  published,  hx  the  lielp  of  which  their  permanency  could 
be  jndged. 

In  1897  Leube  reported  the  result  of  bis  method  of  treatment; 
it  had  been  used  in  the  cases  of  424  patients  suffering  from  ulcer. 
Of  these  74. i  %  were  cured;  21.9  ""  improved,  1.6  %  »not  cured», 
2.i  ""  died.  He  reckoned  the  patient  as  »cured»,  who  tolerated  a 
füll  diet  without  any  difficulty  after  the  treatment.  He  assumes 
that  »ca.  "/i  of  the  cases  recovered  completely  and  permanently  by 
means  of  a  course  of  treatment  of  4 — 5  weeks».  His  report  does 
not  State,  whether  he  made  any  re-examinations. 

Leube's  results  have  often  been  quoted  later,  and  no  doubt  they 
have  had  a  great  influence  on  the  general  conception  of  the  pos- 
sibilities  of  the  medical  treatment  of  peptic  ulcer  though  practically 
they  do  not  deal  with  the  later  course  of  the  disease. 

Investigations  as  to  the  duration  of  the  eures  occur  Ijut  scautily 
and  sporadically. 

In  1899  Greenough  and  Joslin  reported  on  an  investigation  of  the 
patient  with  gastric  ulcer,  who  during  the  years  of  1888 — 98  had 
been  in  Massachusett's  General  Hospital  in  Boston.  They  received 
reports  from  99  (of  188)  on  an  average  5  years  after  the  patients 
left  hospital;  furthermore  they  include  also  in  their  general  survey 
15,   who   died  during  their  stay  in  hospital. 


On  discharge. 

On 

re-exaniina 

tion. 

Eecurrence 

Dead 

Cured 

Cured: 

63  (55  %) 

28 

8 

27 

Improved: 

29  (25  %) 

10 

4 

15 

Dead: 

15  (13  %) 

other  diseas 

ies: 

7    (6  %) 

3 

3 

1 

114  41  15  43 

Of  the  G3  who  left  hospital  as  »cured»,  28  thus  had  had  recurrence 
later  on;  27  reported  that  they  were  quite  well.  Of  the  29  who 
left  hospital  as  »improved»,  15  were  well,  10  had  had  recurrence. 
Of  the  15  deaths  8  were  due  to  gastric  disease,  3  to  other  diseases; 
in  4  cases  the  cause  was  uncertain. 

In  1903  Schultz  reported  on  an  investigation  of  patients  with 
peptic  ulcer.  who  had  been  treated  at  the  üniversity  Clinique  of 
Breslau  during  the  years  of  1884 — 1900. 

157  patients  among  291  had  answered  the  letters  of  in(|uiry.  He 
only  occupied  himself  with  those  cases,  in  which  the  diagnosis  of 
ulcer  was  arrived  at  on  account  of  pain  and  haemorrhage.  The 
shortest  period  of  Observation  was  6  months.  They  had  had  Symp- 
toms from  ^/2 — 24  years. 
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On  discharge.  Front  ihe  ansircrs  to  thc  letters. 

Cured:  97)   ^.^,  84)   ^^^^ 

Improved:     55 1  37) 

Ead  resnlt:     5  'M 

dead  12 

Tliis  makes  53.5  %  compl.  recov. ;  23. "i  %  few  Symptoms;  15.4  °« 
unchangcd  or  worse;  7.6  %  died  from  gastric  disease.  Among  the 
good  results  17  f«  meanwhile  had  had  recurrence.  Accordingly 
Schultz  calculatcs  that  thc  proportion  of  good  to  bad  results  is  as 
77:  23. 

The  same  year  Mansell  Moullin  stated  that  Bulstrodc  among  500 
patients  suffering  from  gastric  ulcer  treated  in  hospital  had  counted 
211,  who  had  formerly  been  treated  and  »cured»  from  1 — 4  times 
or  more  for  similar  Symptoms.  Monllin  concludes  from  this  that  at 
least  "■',  5  of  the  medically  >;curcd>^  patients  with  ulecr  develop  recur- 
rence later  on. 

In  1904  Russell  sent  letters  of  enquiry  to  89  patients  with  gastric 
idcer,  all  were  women,  and  all  had  haematemesis;  he  got  answers 
from  about  half,  namely:  47.  He  reckoned  the  beginning  of  the 
disease  from  the  date  when  the  first  haemorrhage  was  noted.  In  33 
cases  the  duration  of  Symptoms  was  from  2 — 6  years,  in  the  remaining 
ones  7 — 13  years.  Shortest  period  of  Observation,  2  years.  The 
resnlt  was: 

Dead 

2 

In  1904  Wagner  received  answers  from  25  of  60  patients  with 
haematemesis,  who  were  treated  by  Lenhartz'  method.  The  period 
of  Observation  after  discharge  from  hospital  was  ^,2  —  3^,2  year,  and 
with  regard  to  the  majority,  ^/2 — l^/a  year.  The  25  answers  stated 
that  18  feit  well,  and  that  7  had  had  recurrence. 

In  1906  Hewes  sent  out  letters  to  51  patients,  in  whom  thc  ulcer 
had  caused  haemorrhage,  and  received  answers  from  49.  He  does  not 
give  the  duration  of  the  period  of  Observation.  31  (63  %)  continued 
to  feel  well,  18  had  had  recurrence,  1  had  died.  16  of  them  had 
been  treated  for  4  montlis;  of  thcse  80  /*  recovercd;  33  had  been  treated 
for  1 — 2  months;    of  thesc  54  °o  recovered. 

The  same  year  Paterson  reported  the  results  of  72  cascs,  which 
were  containcd  in  the  answers  to  letters  sent  to  147  patients.  He 
docs  not  give  the  duration  of  the  period  of  Observation.  Of  the  72 
l)atients  45  feit  unwcll,  5  apparently  feit  unwell,  2  were  apparently 
cured,   1   dead,  19   cured. 

In  1909  Delmasure  reported  the  first  Frcuch  re-examination  of 
tlie  later  results  of  the  trcatment  of  ulcer.  He  had  observed  80 
ulcuspatients  (out  of  342)  for  10  years.  Only  12  (13  "")  had  re- 
maincd   in  complctc  hcalth   after  treatment,   20  were  improved  (23  %), 


Cured 

Cured 

Bad 

Doubtful 

since  disch. 

after  recur. 

result 

result 

13  (27.7  %) 

7  (14.9  ?i) 

21  (47  %) 

3  (6,4  %) 
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25  had  had  recurrence  (29  ?0,  22  had  been  operated  on  later  (25  °0; 
7  had  dicd,  no  cause  being  given. 

A  report  from  Bamberger  (p.  79)  is  availablc  for  the  same  year. 
He  re-examined  89  cases,  the  period  of  Observation  being  at  least 
1V2  year.  36  (40.4  %)  continued  to  feel  well,  28  (31.5  %)  were  im- 
proved,  17  (l9.i  %)  feit  unwell,  6  (6.7  %)  died  (3  of  these  from 
rceurrent  attaeks  of  ulceration,  1  from  Carcinoma,  1  committed  suicide, 
and   1   from  unknown  cause). 

Wolff  (1910)  reeeived  52  answers  from  106  patients.  55  %  of 
those,  who  were  discharged  as  »cured»,  were  symptomfree;  16.7  "<> 
had  slight  dyspepsia,  16.7  "<>  had  recurrence  of  pain  or  haemorrhage; 
11.1  %  were  operated  on  later.  23. 1  %  of  those  discharged  as  >'im- 
proved2>  or  »not-improved''  were  symptomfree;  13.5  "o  had  slight  dys- 
pepsia, 159.  "o  had  recurrence  of  pain  or  haemorrhage,  11.5  N  were 
operated  on  later. 

In  1912  Friedenwald  compares  the  later  results  of  Leube's  and 
Lenhartz's  treatment.  He  observed  83  patients  treated  by  Leube's 
method  for  5  years  or  more  after  discharge;  62  (74  %)  feit  com- 
pletely  well,  21  (25  %)  had  had  recurrence.  Of  45  patients  treated 
by  Lenhartz's  method  35  (77  %)  feit  completcly  well,  10  (22  »0  had 
had  recurrence. 

In  1912  Faulhaber  observed  15  patients,  whose  cases  were  diag- 
nosed  as  ulc.  pylori,  for  1  year  after  treatment  for  the  ulcer.  12  of 
them  had  then  had  recurrence. 

In  Denmark  Kemp  in  1913  reported  Information  from  22  patients 
with  clinical  Symptoms  of  ulcus  chron.  juxtapyloricum,  who  had  been 
medically  treated  in  Dep.  B  of  the  Rigshospital.  5  of  them  had 
been  under  Observation  for  3 — 3^/2  year  after  discharge,  5  for  2 — 3 
years,  2  for  1 — 2  years.  1  died  6  months  later  from  appeodicitis. 
Of  the  21  survivors  1  was  operated  on,  probably  because  of  the  ulcer, 
7  feit  completely  well  (of  these  4  had  been  under  Observation  for 
more  than  2  years),  6  feit  »almost  quite  well»,  of  these  3  could  do 
a  füll  days  work,  and  3  with  but  slight  restrictions  (4  of  them  had 
been  under  Observation  for  more  than  2  years);  6  >'felt  better  than 
before  their  stay  in  the  hospital'»,  but  of  these  5  had  to  keep  to  a 
special  diet,  and  their  working  power  was  considerably  reduced;  the 
State  of  1  of  them  was  the  same  as  before  the  treatment.  The  re- 
sult,  as  obtained  through  re-examination,  was  thus  excellent  in  the 
case  of  more  than  half  (13  patients). 


The  value  of  the  results  obtained  through  such  re-investiga- 
tions  is  first  of  all  dependent  on  tJie  degree  of  cerfainty,  n-ith 
wliicli  the  ulcer  has  heen  diagnosed.  3  of  the  investigators 
memtioned  (Schultz,  Russell,  Hewes)  have  only  included  patients, 
in  whom  the  diagnosis  was  confirmed  by  haemorrhage.  The 
majority  of  the  remaining  authors  do  not  mention  the  basis 
of  their  diagnoses  of  ulcei.     Faulhaber  and  Kemp  have  made 
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re-examinations  of  patients  with  clinical  Symptoms  of  ulcus 
juxtapyloricnm. 

Oa  an  average  about  half  of  the  letters  of  in(|uiry  have 
been  answered;  in  the  case  of  the  most  voluminous  material, 
Delmasure's  and  Friedenwald's,  about  \U  and  \ ;?  of  the  letters 
were  returned  by  the  patients. 

When  the  decisive  iniluence,  which  tlie  later  course  of  the 
disease  has  on  the  general  siirvey  of  the  eiFect  of  the  medical 
treatment  of  peptic  ulcer,  is  taken  into  consideration,  it  is 
surprising  that  this  (|uestion  has  not  been  made  the  object  of 
a  more  frequent  and  a  more  thorongh  investigation,  than  has 
been  the  case.  While  numerous  treatises  are  available  dealing 
with  almost  all  other  conditions  concerning  gastric  ulcer,  the 
most  important  ({uestion  from  the  therapeutic  point  of  view: 
the  later  results  of  the  medical  treatment  is  only  published 
scantily,  and  never  in  such  a  way  as  to  give  a  decisive  ans  wer. 
If  reliable  diagnoses,  sufticiently  long  periods  of  Observation, 
ample  material,  and  a  large  percentage  of  answers  are  wanted, 
then  the  difficulties  apparently  have  been  at  one  or  more.  or 
most  often  at  all  these  points  insuperable,  and  the  results  have 
not  inspired  us  towards  further  investigations. 

One  diffix3ulty  which  has  been  evaded  arises  in  connection 
with  the  varying  importance  of  the  disease.  A  recently  deve- 
loped  ulcer  must  be  accepted  as  calling  for  a  prognosis  dif- 
ferent  to  that  given  for  one  old-standing;  the  effect  of  the 
medical  treatment  might  also  be  dependent  on  the  nature  and 
severity  of  the  clinical  Symptoms.  A  total  estimate  of  the 
results  is  of  a  rather  limited  value,  when  one  is  confronted 
in  practice  with  a  single  case  of  the  disease,  the  course  of 
which  is  as  variable,  as  is  that  of  gastric  ulcer.  We  must 
therefore  endeavour  to  select  groups  of  patients,  which 
are  fairly  homogeneous  from  the  point  of  view  of  pro- 
gnosis, and  which  can  be  clinically  differentiated; 
but  the  investigations  mentioned  only  give  a  numerical  pictnre 
of  the  ultimate  course  of  the  disease  without  stating  the  cha- 
racter  of  the  cases  investigated. 

Consequently  they  have  not  had  any  distinct  influence  on 
tbe  general  rough  estimation  of  the  remedial  influence  of  the 
treatment  for  gastric  ulcer;  all  the  same  they  ought  to  have 
been  the  object  of  greater  attention;  because  even  if  essential 
objeetions    can    be  directed  especially  against  their  fairly  low 
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percentages.  and  against  their  fairly  short  periods  of  Observa- 
tion, yet  they  throw  distinct  light  on  the  difference  between 
the  immediate  and  the  ultimate  results  of  the  treatment. 


Before  the  investigation  of  the  ultimate  conrse  of  gastric 
and  duodenal  uleers,  treated  medically,  is  described,  we  will 
give  here  an  account  of  the  basis,  on  which  it  is  founded. 

With  regard  to  flie  reliahility  and  tJie  numher  of  the  cases 
used  we  refer  to  the  chapter  about  the  niaterial/  A  descrip- 
tion  is  here  given  of  the  method  by  which  the  diagnosis  of 
ulcer  is  confirmed  in  all  of  these  patients  by  the  occurrence 
of  haematemesis,  the  presence  of  ho^^r  glass  contraction,  or 
by  means  of  Operation,  and  that  they  have  been  under  Ob- 
servation for  2^/2 — 20  years  after  discharge  from  hospital  dur- 
mg  which  period  no  Symptoms  of  other  diseases,  which  might 
cause  hematemesis  or  melena  have  occurred.  The  proportion 
of  all  of  Dep.  B's  ulcer  material  from  1897 — 1915,  which 
satisfies  these  diagnostic  conditions,  consists  of  347  patients. 
Information  is  to  hand  about  the  ultimate  fate  of  262  of  these 
cases.  {percentage  lb.->). 

It  has  been  mentioned  elsewhere,  how  much  importance 
ought  to  be  attributed  to  the  85  cases,  in  which  the  re- 
examination  is  lacking;  the  reason  proved  to  be  that  in  almost 
ever}-  case  the  patients  had  moved  from  the  address  given; 
with  some  quite  few  exceptions  reports  have,  after  one  or  more 
enquiries,  been  sent  from  all  the  patient,  who  had  not  changed 
their  place  of  residence,  or  who  could  be  traced.  In  cases  of 
failure  the  patients  from  whom  enquiries  were  made  were 
chiefly  young  women  in  domestic  service,  or  men  in  some 
similar  migratory  employment;  an  investigation  of  the  cha- 
racter  of  their  desease  has  proved  that,  in  general,  they  could 
not  be  dilFerentiated  from  the  others. 


The  period  of  Observation. 

Scarcely    any    other    disease  requires  a  longer  period  of  Ob- 
servation   than    does    (jastric    ulcer.     And  nevertheless  this  or 


^  The    material    is    more    thoronghly    dealt    witli    in    iiiy  paper:    »The  Illcas 
Cancer»  in  Acta  chirar";ica  scandinavica.  Toi.  LV,  Fase  I,  1922. 
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tliat  treatment  has  right  up  tu  present  time  been  praised  for 
its  great  percentage  of  eures  in  spite  of  the  short  period  of 
Observation  connected  with  it,  and  though  experience  has  re- 
peatedly  proved  that  the  Symptoms  may  recur  after  a  year  of 
good  health.  Accordingly  it  is  of  great  imporfance  fo  Imov 
exacily  how  long  ire  require  to  ivait  after  treafing  a  gasfrlc 
iilcer,  heforn  ihe  rcsidt  can  ivith  suffcient  certainfg  he  con- 
sidered  as  heing  permanent. 

This  material  contains  Information  from  many  of  the  patients, 
given  by  letter  or  verbally,  as  to  the  date  when  their  Symp- 
toms recurred  after  treatment,  and  we  will  here  give  a  sum- 
mary  of  the  dates  of  tlie  recnrrences  after  the  termination  of 
the  treatment.  Only  the  cases,  which  after  treatment  were 
»clinically  cured  i.  e.  without  Symptoms,  will  be  included 
here. 

151  of  the  patients  have  reported  as  to  the  length  of  time 
before  the  Symptoms  recurred;  fixed  dates  are  available  in  most 
of  the  cases,  in  21  they  are  more  approximate. 

The  expressions  »quickly>',  »soon*'  or  -^shortly  after  discharge''  ha"ve 
been  reckoned  as  less  thaa  3  months,  the  total  number  of  such  ex- 
l)ressioas  was  16.  »Some  time»  has  been  uscd  twice;  it  has  been 
settled  as  =  6  months.  The  terms  -several  j'cars»,  >-'a  couple  of 
years»  were  used  5  timcs  in  all;  thej^  are  taken  as  averaging  2 
years. 

Recurrence  of  the  Symptoms  appeared  after 

some    few  days — 8  months     .    .     ')h  timesi       ,   ,       ,     . 

o  /i        ,.  ,1  -,,,   ,.        (•  total    .Sl  times 

.)  months — (>  months     .    .     2b  timesI 

n  months — 1  year 27  times 

^ummary   — 

up  to  1  year   (incl.) 108 

from  1—2  years 24       » 

»     2—3      »        4      '' 

»     3—4      ''       4      ^ 

»     4 — 5      »       5      » 

The  remaining  0  feit  well  for  7,  10\-,  12,  14,  16  and  18 
years,  before  Symptoms  of  ulcer  (as  a  hematemesis)  recurred. 
Accordingly,  when  patients  suffering  from  gastric  ulcer  l)e- 
came  symptomfree  as  a  resnlt  of  the  treatment,  and  developed 
recurrence  later,  this  recurrence  appeared  before  the  lapse  of 
3  months  in  ^'s  of  the  cases,  and  before  the  lapse  of  0  months 
in    Vi    of   the    cases.     The    frequency    of   the    recnrrences   de- 
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creases  considerably  in  those  cases  who  pass  safely  into  the 
2^^  year,  and  at  the  end  of  the  latter  it  suddenly  sinks  to  a 
very  small  number.  This  sudden  fall  is  without  doubt  con- 
nected with  the  tendency  which  exists  to  round  off  approxi- 
mate  statements.  Some  of  those,  who  report  an  absence  of 
sj^mptoms  for  2  years  after  the  treatment,  have  possibly  feit 
well  for  a  few  months  more.  But  if  the  period  of  Observation 
is  fixed  for  at  least  2^  -2  years  after  discharge,  then  only  a 
few  patients  have  recurrence  o±  their  ulcer  Symptoms  after 
that  time. 

It  does  occasionally  happen,  however,  that  Symptoms  of 
gastric  iilcer  reappear  later  even  among  those  who  have  feit 
quite  Avell  for  2^2  years  after  treatment  for  this  condition. 
It  cannot,  as  a  rule,  be  decided  with  certainty,  whether  the  case 
in  qnestion  is  a  new  ulcer  or  the  ilaring  up  of  the  old  one; 
the  reason  will  be  given  later  on,  why  in  some  of  these  cases 
it  may  be  supposed  Avith  great  probability  that  a  new  ulcer 
has  really  come  into  existence.  At  present  this  is  of  no  inte- 
rest;  we  shall  have  to  be  content  with  the  fact  that  ulcer  »re- 
currence» occurred  in  IG  cases,  though  the  patients  feit  quite 
well  for  more  than  2\  2  years  after  treatment,  and  we  must 
consider,  whether  the  period  of  Observation  ought  to  be  exten- 
ded  in  order  to  enable  the  re-investigations  to  afford  a  really 
reliable  basis  for  the  -final»  result. 

When  a  given  number  of  patient  with  gastric  ulcer  is  observed 
for  2^/:;  years  after  treatment,  and  when  at  tlie  same  time  their  State 
of  bealth  is  recorded,  it  will  undoubtedly  happen  that  some  cases, 
which  later  have  a  recurrence,  will  be  considered  as  cured;  but,  on 
the  other  band,  some  of  tbem  who  later  on  are  permanently  cured 
either  spontaneously  or  as  a  result  of  renewed  medical  treatment.  may 
be  reckoned  as  recurrences.  The  tendency  of  peptic  ulcer  to  relapse 
is  thus  balanced  by  the  reverse  happening:  the  tendeucy  to  perma- 
nent eure  in  spite  of  relapse.  This  tendency  has  expressed  itself 
in  the  present  material  in  10  cases;  they  had  a  recurrence,  before 
2^/2  years  had  passed  after  treatment.  and  if  at  that  date  their  ten- 
dency to  heal  and  their  amenability  to  medical  treatment  had  been 
estimated  these  qualities  must  have  been  considered  deficient;  but 
when  they  are  observed  for  a  considerably  longer  period  (up  to  20 
years),  they  are  then  found  to  be  in  good  health,  an  the  reinvestiga- 
tion  proves  that  they  have  feit  quite  well  for  5 — 19  years. 

The  general  picture  of  the  results  of  the  medical  treatment  of 
gastric  ulcer  thus  varies  in  proportion  to  the  time  which  has 
elapsed  since  the  date  of  discharge;  in  the  beginning  it  grows 
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worse  froni  inontli  to  month,  more  and  more  pationts  having  re- 
lapses  in  spite  of  the  freedom  l'rom  Symptoms  obtained;  but  at'ter 
the  lapse  of  2\  2  years  the  general  picture  of  the  >'linal?^  results 
apparently  becomes  stationary  with  regard  to  the  main  points: 
the  small  number  of  patients  »cured»,  who  after  this  date  had  re- 
lapses,  in  this  material  at  all  events,  corresponds  fairly  well 
with  the  number  of  recnrrences,  which  are  later  cured  perma- 
nently  (16  to  10). 

For  these  reasons  2'^'-i  ycars  ougTit  to  he  seiccfcd  as  the  mi- 
nimum  j^eriod  of  ohsercation. 


The  course  of  the  disease  before  aümission. 

The  patients  suffering  from  gastric  ulcer  treated  at  the  Co- 
])enhagen  liigshospital  have  sliown  on  an  average  more  serious 
aiid  more  prolonged  Symptoms  than  similar  patients  at  most 
of  the  other  hospitals.  The  Rigshospital  admits  in  the  first 
instance  cases  with  chronic  diseases  from  all  over  the  country, 
and  for  this  reason  the  patients,  who  enter  this  hospital,  have 
often  been  treated  in  other  places  Avithout  success.  The  diffe- 
rent  stages  of  development  of  the  disease  are,  it  is  true,  re- 
presented  among  the  patients  with  ulcer,  but  the  number  of 
serious  cases  is  here  in  excess  of  that  of  slight  ones  and  of 
those  of  short  duration,  which  are  in  a  majority  in  the  muni- 
cipal  hospitals.  We  have  tried  to  make  the  results  of  the  in- 
vestigation  independent  on  these  conditions  by  the  Classifica- 
tion of  the  present  material. 

The  patients  are  classified  according  to  the  duration 
of  their  gastric  Symptoms  before  admission  to  Dep.  ß. 
It  is  always  difFicult  to  estimate  the  age  of  an  ulcer  using 
the  elinical  s^nnptoms  as  a  base;  we  must  here  always  content 
oursnlves  with  approximates.  In  the  Single  case  one  is  not 
proof,  because  the  fresh  ulcer  might  be  preceded  by  a  year- 
long  dyspepsy,  which  originates  from  another  cause,  and  an 
ulcer  might  have  shown  short-lived  Symptoms,  or  be  quite 
latent,  even  if  the  autopsy  discloses  signs,  which  indicate  a 
long  existence. 

But  even  if  such  lack  of  accordance  is  found,  it  must  be 
supposed  that  in  most  cases  a  fairly  right  idea  may  bt^  formed 
about    tlie   age  of  the  ulcer,  if  the  amnesis  is  thoroughly  exa- 
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miiied.  The  patients  will  as  a  rule  be  able  approxiinately  to  state 
when  the  Symptoms  began,  and  the  different  stagt-s  of  the 
disease  will  be  marked  by  common  characteristics,  which  are 
a  fair  guarantee  of  tbe  fact  tbat  the  case  in  band  all  the  time 
has  been  the  same  disease.  Whether  the  exceptions  from  this 
rule  are  more  or  fewer,  there  is  in  any  case  no  other  way  of 
examination,  if  w^e  want  a  clinical  Impression  of  ihe  time  of 
existence  of  the  ulcer.  Under  all  conditions  it  is  of  interest 
to  know  how  much  the  later  results  of  the  ulcus  treatment 
change  in  proportion  to  the  shorter  or  longer  period  of  iilcns 
Symptoms  feit  in  advance  hj  the  patient. 

Bat  the  reason  why  the  duration  of  the  Symptoms  has  been 
chosen  as  a  base  of  the  clinical  picture  of  the  ulcus  cases,  and 
of  the  later  results  of  the  medical  treatment,  is  first  of  all 
because  this  duration  has  been  found  to  be  the  very  main 
point  from  a  progaostical  point  of  view.- 

Trom  the  2(>2  patients^  (s.  pg.  lU)  must  be  subtracted  10,  who 
must  be  looked  at  as  primary  ulcus  similating  carcinomas,  and 
14  who  was  operated  for  ulcus,  but  who  had  not  had  he- 
matemesis,  melena  or  x-ray  Symptoms  of  ulcus  and  on  whom 
there  was  not  found  any  ulcus  at  the  Operations.  The  rest  is 
'2ob  patients  with  simple  uIcqs,  whose  ulcus  diagnosis  has  been 
confirmed  through  manifest  hemorrhage,  hoiir  glass  stomach  or 
Operation,  who  have  been  medical ly  treated  at  Dep  B,  and 
abput  whose  later  fate  Information  is  to  hand.  Almost  all  of 
them  have  reported  how  long  time  tbeir  gastric  disease  ex- 
pressed itself  before  they  entered  Dep.  B. 

In  10  cases  the  Statements  were  uncertain.  1  patient  was  33  years  old, 
and  had  had  gastric  Symptoms  ;ysince  youth»  i.  e.  for  ca.  15  years; 
1  was  25  years  old,  and  had  had  gastric  Symptoms  since  childhood. 
i.  e.  for  ca.  15  years;  1  57  years  old,  since  youth  i.  e.  for  ca.  30 
years;  2  were  ü4  and  57  years  old,  and  had  had  gastric  Symptoms 
since  youth,  i.  e.  for  ca.  40  years:  3  had  had  Symptoms  »for  some 
years»  or  »for  several  years»,  is  put  down  =  ca.  3  years;  1  »of  late;;, 
put  down  =  2  —  3  years;  1  »weak  stomach  for  many  years»,  is  put 
down  =  ca.   10  years. 

As    the  reader  is  referred  to  the  description  of  the  material 

in  the  ; Acta  Chirurg! ca  Scandinavica»,  Vol.  LV,  Fase.  I,  1922, 

only  a  few  remarks  will  be  necessary  here.     The  patients  con- 

sisted  of: 

^  The  histuries  have  been  piiblished  in  niy  Dauish  treatise:  »The  results  of 
medical  and  surgical  treatment  of  ulcus  veutriculi  s.  duodeni»   1919. 
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A.  ")8  who  had  marked  Symptoms  l'or  not  more 
than    one    year    before    admission. 

The  justification  for  making  the  detinite  clinicai  diagnosis 
of  nlcer  in  these  patients  who  have  only  had  Symptoms  for 
a  some  days,  weeks  or  months  hcfore  treatment,  is  above 
all  the  appearance  of  haeiiiorrliage,  which  is  iisually  the  cause 
of  their  admittance  to  liospital.  The  other  Symptoms  both 
subjective  and  objeetive  in  the  majority  of  cases  give  very 
little  trouble  and  they  are  seldom  su  well  developed  that  the 
nature  of  the  disease  could  be  determined  from  them  alone. 
Most  of  the  cases  are  yonng  persons,  nsually  women,  (^  r>  of 
the  patients  who  had  had  Symptoms  not  longer  then  ^2  a 
year  before  admission  wöre  women),  who,  alter  an  ill-defined 
Sensation  of  pressure  for  a  short  time  in  the  epigastrium,  had 
much  haematemesis  or  a  considerable  amount  of  melena.  The 
haemorrhage  in  these  patients  is  as  a  rule  large  (offen  \ ->  to 
1  litre)  and  the  amount  of  haemoglobin  in  the  subsecjuent 
period  therefore  falls  a  good  deal  (often  to  30,  40,  öO  or  (JO  %}. 
Many  of  them  have  no  actual  pain,  but  a  certain  amount  of 
pressure  is  praetically  always  present  in  the  epigastrium. 

Apart  from  haematemesis  many  of  these  patients  do  not 
suifer  from  vomiting;  if  it  should  be  present  it  is  almost 
always  moderate  in  amount  and  consists  of  food. 

An  investigation  of  the  gastric  secretion  was  only  underta- 
ken  in  'IQ  of  these  ^)'^  bleeding  cases.  In  the  great  majority 
of  cases  the  volume  of  the  gastric  Contents  and  the  degree  of 
acidity  after  an  Ewald  test  meal  varied  within  the  limits 
commonly  met  Avith  in  normal  individuals.  In  o  only,  who 
had  had  Symptoms  for  ''  \  to  1  year,  was  marked  hypersecre- 
tion  present.  These  .'>  were  men  and  they  had  rather  severe 
Symptoms  of  ulcer  which  at  the  Operation  shortly  after  were 
shown  to  originate  in  a  juxtapylorie  ulcer.  The  mean  acid 
values  in  these  26  patients  were:  congo  48,  and  Phenol- 
phthalein   68.     None  of  them  had  a  total  acidity  of  over  100. 

The  usual  medical  treatment  renders  praetically  all  these 
ulcers  of  short  clinicai  duration  symptom-free  in  a  short  time. 
Sometimes  a  little  pressure  in  the  epigastrium  may  be  experi- 
enced  however  some  weeks  after  admission,  especially  when 
the  diet  is  changed,  but  .')!  of  the  55  patients  who  were  sent 
home  after  the  treatment  were  feeling  (^uite  well  when 
discharged;    the  other  4  were  considerably  better.     The  hospi- 
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tal  treatment  lasted  on  an  average  57  days.  The  haemoglobin 
was  estimated  repeatedly  in  most  of  them.  During  the  stay 
in  hospital  it  increased  a  few  /»  —  50  ""  (average  15  %). 
The  majority  had  still  some  anaemia  when  discharged 
(50—80  -o). 

The  patients  with  ulcer  who  had  noticed  Symptoms  for  less 
than  V2  year  before  admission  and  in  whose  cases  one  could 
clinically  diagnose  ulcer,  had  marked  characteristics  which 
were  common  to  almost  all  of  them,  —  it  is  tJie  liaemorrhage 
tJiat  dominates  the  clinical  picture.  Apart  from  these  there 
are  usually  only  slight  subjective  and  objective  Symptoms 
and  they  almost  always  disappear  with  medical  treatment,  as 
a  rule  in  a  few  days  or  weeks. 

The  greater  part  of  the  patients  who  had  Symptoms  for 
about  ^4  year  displayed  the  same  clinical  features,  but  when 
the  Symptoms  had  only  lasted  a  year  the  clinical  picture  b^gan 
to  change.  Pain  and  vomiting  became  more  prominent  in 
some,  and  now  and  again  was  the  reason  for  admitting  the 
patient  into  hospital,  but  only  in  the  next  group  did  this 
become  the  general  rule. 

B.  100  patients  who  had  noticed  peptic  Symptoms 
for  l  to  10  years  before  admission. 

The  characteristic  of  group  B  is  a  peptic  ulcer  which  rela- 
tively  quicldy  gives  rise  to  an  advancecl  clinical  picture  of  an 
ulcer  with  or  without  haemorrhage,  the  frequent  exacerbations 
of  which  greatly  distress  the  patient  and  offen  diminish  his 
capacity  for  werk.  When  these  Symptoms  have  lasted  for 
a  comparatively  few  years  they  are  compelled  to  go  into  hospi- 
tal and  after  one  or  more  medical  eures  they  offen  are  obliged 
to  submit  to  an  Operation.  They  are  frerjuently  men  with 
juxtapyloric  ulcers. 

The  investigation  of  the  patient  usually  reveals  marked 
abnormality  of  the  gastric  secretion  and  motility.  In  typi- 
cal  cases  a  very  considerable  hypersecretion  is  sometimes 
found  and  offen  a  constant  or  intermittent,  large  12-hours 
retention. 

Au  investigation  of  the  secretion  was  undertaken  in  85  out 
of  these  100  patients.  In  the  remaining  15  it  was  omitied 
because  of  recent  severe  haemorrhage.  One  hour  after  an  Ewald 
test  meal  an  average  of  194  c.c.  was  fonnd  for  the  Contents 
of    the     stomach,     49,1     was     the     mean     cougo    number    and 
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70.3  the  Phenolphthalein  number.  69  of  these  patients  received 
Bourget — Faber's  retention  meal.  Of  these  18  had  continuous 
(12  hours)  retention,  and  IG  milder  degrees  of  retention.  The 
remainder    had    an    empty    stomach  after  6  hours  had  passed. 

Of  the  10(^  patients  of  group  B,  18  were  transferred  to  the 
surgical  department  while  the  remaining  82  were  discharged 
after  the  medical  treatment.  The.se  82  were  treated  on  an 
average  for  69  days. 

63  were  discharged  free  from  Symptoms, 

17  were  improved. 

2  were  practically  uninfluenced  by  the  treatment. 

The  63  discharged  patients  were  relieved  of  their  pains 
and  vomiting,  and  they  tolerated  the  diet  which  dept.  B  re- 
commends  its  ulcer  patients  to  adhere  to  for  at  least  half  a 
year  after  discharge,  without  getting  any  Sensation  of  pressure 
in  the  epigastrium.  The  17  who  were  improved  were  almost 
all  very  much  better;  but  in  this  group  is  placed  every  patient 
who  still  had  a  slight  feeling  of  pressure  after  meals  at  the 
termination  of  the  treatment. 

C.  81  patients  who  had  had  marked  gastric  s^-mp- 
toms  for  more  than  10  years  before  admission. 

The  typical  picture  of  the  disease  in  this  group  is  due  to 
the  gastric  ulcer  lühicli  for  many  years  only  yircs  rise  to 
mild  or  riioderate  Symptoms  and  then  rather  ([uickly,  in  the 
(^ourse  of  some  months  or  it  may  be  a  few  years,  the  Symp- 
toms get  considerably  worse  necessitating  one  or  more  courses 
of  treatment  for  the  ulcer  and  offen  an  Operation.  Such  a 
course  may  be  caused  by  ulcer  of  the  corpus  of  the  stomach 
and  also  by  juxtapyloric  ulcer,  but  there  is  some  difference  in 
their  sj^mptomatology. 

Those  ulcers  of  the  corpus  which  can  be  localised  clini- 
cally  (X-rays)  usually  has  a  long  course  w^ith  poorly  marked 
Symptoms  before  the  stage  which  induces  the  patient  to  come 
to  hospital.  If  it  was  a  question  of  a  few  cases  only,  it 
miglit  be  doubted  whether  this  mild  discomfort  during  20  years 
or  more  really  has  any  connection  with  an  ulcer,  but  such  a 
period  with  only  slight  Symptoms  is  the  rule  in  chronic  ulcer. 
It  is  of  very  varying  length,  —  in  juxtapyloric  ulcer  usually 
a  few  years  (often  about  3  to  10),  in  ulcer  of  the  corpus 
often  longer  (10  to  30  years  or  more)  before  the  disease 
becomes    serious    for  the  ])atient.     The  overwhelming  majority 

2 — 26*0255.    Acta  med.  Scandinav.    Vol.  lA'III. 
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of  patients  with  uicer  of  the  corpus  arg  women,  The  loealis- 
able  ulcer  of  the  corpus  is  just  as  characteristic  for  women 
as  the  juxtapyloric  ulcer  is  for  men. 

An  investigation  of  the  secietion  was  untertaken  in  77  of 
the  81  patients  of  this  group.  The  remaining  4  were  omitted 
on  account  of  recent  profuse  haemorrhage.  One  hour  after  the 
Ewald  test  meal  the  average  Contents  of  the  stomach  meas- 
sured  211.3  c.  c. ;  the  mean  congo  red  number  vas  49.9,  and  the 
Phenolphthalein  number  71.3.  ( )f  these  patients  72  received 
Bourget- Faber' s  retention  meal;  29  of  them  had  conti nuons 
(i.  e.  12  hours)  retention,  and  27  slight  degrees  of  retention. 
The   others    had   an  empty  stomach  after  <!  hours  had  passed. 

The  patients  of  group  C  were  treated  medically  for  about 
72  days.  2()  were  transferred  for  surgical  treatment.  Of  the 
remainder  .")")  were  discharged,  32  as  free  from  Symptoms,  20 
as  improved  and  3  as  practically  unchanged. 


The  Durability  of  the  Results  of  the  Treatment  of 
Peptic  Ulcer. 

»Cured  bij  tltc  treatment^  is  applied  to  those  patients  who 
for  at  least  2  \  2  years  after  being  in  hospital  have  been  en- 
tirely  free  from  gastric  Symptoms,  have  noticed  no  Sensation 
of  pressure  in  the  epigastrium,  have  had  no  vomiting  or 
hciemorrhage,  and  are  completely  fit  for  Avork. 

»Curcd  after  relapse»  signifies  that  gastric  Symptoms  reap- 
peared  later  but  that  either  in  consequense  of  renewed  treat- 
ment or  spontaneously,  the  patients  recovered  and  that  now 
for  at  least  2  M'  years  (in  almost  all  these  cases  considerably 
longer)  they  have  feit  absolutely  well. 

^'Improred'»  refers  to  those  who  are  observed  at  least  2\:j 
years  and  have  had  diseomfort  which  is  distinctly  less  than 
before  coming  into  hospital. 

As  had  results  of  the  treatment  are  reckoned  those  cases 
where  the  patients  report  they  are  worse,  or  the  gastric  Symp- 
toms are  unaltered  or  so  slightly  remedied  that  one  is  hardly 
justified  in  attributing  any  importance  to  it.  This  disease 
as  a  rule  is  associated  with  variations  in  the  state  of  health; 
even    without  treatment  improvement  may  take  place  or  there 
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may  be  freedom  from  Symptoms  for  a  prolonged  period.  If  a 
patient  has  a  relapse  after  discharge  er  if  at  least  2  \'-2  years 
of  good  health  have  not  elapsed  betöre  the  patient  reports,  it 
is  not  permissible  to  assume  a  permanent  eure  has  been  brought 
about.  If  Symptoms  have  appeared  durin g  the  last  2  ^':^  years 
of  the  same  degree  as  beforo  admission  to  hospital  the  patient 
is  classed  as  a  »bad  result~'>.  The  same  applies  to  those  cases 
where  the  gastric  Symptoms  have  later  necessitated  an  Opera- 
tion. 

Onlv  in  a  few  cases  has  the  Classification  given  rise  to 
diificulty.  It  was  carried  out  in  every  case  previously  to  the 
detailed  examination  of  the  whole  material  and  has  not  l)een 
modified  later. 

To  give  as  relialile  an  impression  as  possible  of  the  efFect 
of  treatmcnt  in  the  long  run  the  present  medically  troated 
material  of  Department  B  must  be  somewhat  curtailed. 

As  already  mentioned  it  consists  of  239  patients  with  eliuically 
definite  gastric  or  duodenal  ulcers  tlie  diagnosis  of  wiiich  has  been 
confirmed  by  obvious  haemorrhage,  hour-glass  stomach  showii  by 
skiagram,  or  Operation.  Those  patients  must  be  excbided  from  this 
part  of  the  investigation  in  wliom  the  ulcer  is  demonstrated  at  the 
Operation  ))nt  who  have  not  previously  had  haemorrhage.  In  Depart- 
ment B  a  large  number  of  ulcer  patients  are  treated  for  example  who 
have  not  had  any  manifest  bleeding  and  who  have  not  been  ope- 
rated  upon.  Some  of  them  are  permanently  cured  or  improved 
l>y  the  treatment.  while  others  have  had  relapses  and  their  condi- 
tion  is  unchanged  or  worse.  As  previously  asserted  none  of  these 
are  included  in  the  series.  But  if  we  include  the  patients 
o])erated  upon  who  have  not  brought  up  any  blood  and  all  of  whom 
stai\d  for  medical  treatment  which  has  failed,  without  being  able  to 
dclimit  and  iiielude  the  eorresponding  cured  ones  we  get  a  falsc  im- 
l)ression  of  what  the  treatment  can  do.  We  eompromise  the  material 
with  a  certain  number  of  bad  results  without  affording  the  compen- 
sation  of  correspondingly  good  ones. 

Somewhat  the  same  applies  to  the  cases  where  hour-glass  stomach 
is  demonstrated  by  X-rays  but  there  has   been   no  manifest  bleeding. 

If  on  the  other  band  we  demand  manifest  haemorrhage  as  an 
essential  in  those  patients  who  are  to  be  included,  then  we  have 
ulcers  of  all  ages  and  localities.  and  of  every  clinical  degree  repre- 
sented.  Tu  Mcediiig  on  one  occasion  we  have  one  of  the  most 
frequent  and  surest  signs  of  ulcer,  and  a  Symptom  which  is  not 
associated  with  any  definite  evolutionary  stage  of  the  lesion.  With 
such  a  circumscribed  series  of  cases  we  can  then  investigate  the 
effect  of  treatment  on  ulcers  of  different  clinical  duration  and 
Symptoms. 
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We  must  thus  exclude  34  patients  who  were  operated  upon 
without  having  had  manifest  haemorrliage  and  7  who  had 
X-ray  signs  of  corpus  ulcer  butno  manifest  haemonhage;  fur- 
thermore  ö  who  had  not  had  manifest  haemorrhage  hefore 
admission  to  Department  B  but  later  had  either  haematemesis 
or  melaena;  one  patient  in  whom  Cancer  was  demonstrated  at 
the  autopsy;  6  patients  who  snbsequently  died  of  other  di- 
seases without  there  being  any  Information  to  hand  about  the 
later  course  of  the  gastric  ulcer;  4  patients  who  had  other 
diseases  in  addition  to  gastric  ulcer  which  made  it  particularly 
difficult  or  impossible  to  judge  the  results  of  the  treatment. 
We  must  therefore  exclude  34  +  7  +  5  +  1  +  6  +  4  =  57  from  the 
239  patients  leaving  182  orer  ivlw  are  suifahle  for  tlie  inves- 
iigation  of  tlie  results  of  medical  treatment  of  ulcer. 


The   Kelation   between   the   Diiration   of  the  Symptoms 

hefore  the  Treatment  and  the  Subsequent  Course  of  the 

Disease  alter  the  Treatment. 

The  patients  are  here  divided  into  7  groups  of  diiFerent 
duration  of  Symptoms  hefore  admission. 

1.  Gastric  Symptoms  for  less  than  V^  year     30  patients 

2.  » 

3.  »  > 

4.  >>  ^' 

5 .  >>  '^' 
Cu  •>  » 
7 .           ^'  ^-' 

1.     Symptoms  for  less  than  V-j  year  hefore  admission. 
Of  these  30  patients  18  have  been  quite  well  since  their 
discharge    which    varies    from    2  ^'a— 20    years  ago  (the  actual 
periods  are  2  ^■_',  3,  5,  5,  5,  7,  8,  10,  12,  ^2,  13,  13,  15,  15,  16 
19,  19,  and  19  years). 

5  patients  were  improved.  One  of  them  had  melaena 
after  great  bodily  exertion  but  otherwise  feit  practically  nor- 
mal and  has  now  enjoyed  complete  health  for  1  ^/2  years.  The 
other  4  now  and  again  experienced  slight  pressure  in  the  epi- 
gastrium  which  disappeared  with  a  careful  diet.     They  are  fit 
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for  tlieir  occupations  and  they  have  increased  on  an  average 
about  ")  kg.  in  weight.  Four  have  been  investigated.  again 
with  test  meals  and  X-rays.  Three  of  them  had  a  normal 
secretary  function  1  hour  after  an  Ewald  test  meal.  One  had 
182  c.  c.  of  stomach  contents  with  an  acid  number  of  55/6;") 
and  residual  food  measuring  25  c.  c.  The  X-ray  examination 
in  no  case  showed  any  sign  of  lücer. 

7  jjatients,  after  a  certain  period  of  freedom,  again 
had  marked  Symptoms  of  iilcer.  The  pains  returned  as  a 
rule  before  a  year  had  passed.  5  got  manifest  haemorrhage 
again  later.  2  died,  one  of  uterine  Cancer,  the  other  of  »jaun- 
dice  and  emaciation».  2  were  operated  upon  later  for  ulcer, 
The  other  either  permanently  or  during  the  periods  of  pain. 
had  to  diet  himself.  1  of  them  has  almost  entirely  recovered 
his  fitness  for  work.  1  can  adequately  perform  his  occupation 
(although  sometimes  with  dilFiculty).  1  has  had  to  give  up 
strennous  work.  Only  1  of  those  not  operated  upon  was  in- 
vestigated with  a  test  meal  and  X-rays;  nothing  abnormal 
was  found.     This  gives  the  foUowing  results: 

60  %  permanently  cured,  1().7  '"  improved,  23. o  %  Ijad 
results. 


2.     Symptoms  for  V^ — 1  years  hefore  admlssion. 

Of  these  24  patients  8  have  been  quite  well  since 
discharge.  They  have  had  no  gastric  Symptoms  for  2^/2,  3, 
6,  6,  7,  9,  19  and  19  years.  they  are  quite  capable  of  doing 
their  work  and  in  the  5  cases  where  the  weight  was  recorded 
they  have  put  on,  on  an  average,  5  kg. 

5  are  permanently  cured  after  a  relapse.  Their  sto- 
mach Symptoms  returned  after  a  couple  of  months  to  2  years. 
and  later  on  manifest  ha?morrhage  on  one  or  more  occasions. 
They  then  took  one  or  two  courses  of  treatment,  following 
which  3  have  remained  permanently  well  in  16,4  and  8  years, 
The  remaiuing  two  got  worse  for  about  3  and  6  years.  Then 
a  spontaneous  improvement  took  place  which  was  succeeded 
by  complete  health  and  this  has  now  remained  for  12  and  13 
years  respectively. 

4  patients  were  improved.  Since  discharge  (2^2 — 10 
years)    they    have    occasionally    had    moderate    or  very  slight 
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pressure  in  the  epigastrintn,  they  have  not  notieed  any  hae- 
morrhage,  they  usually  eat  ordinary  food  and  are  fully  capaljle 
of  performing  their  work. 

In  6  cases  the  results  were  bad.  Their  conditions  got 
worse  again  after  a  few  weeks  to  2  ^ears  had  passed  and  2 
of  them  have  had  repeated  bleeding.  They  have  since  been 
subjected  to  one  or  more  courses  af  treatment  without  lastin  g 
improvement. 

The  snbsequent  history  after  the  treatment  for  ulcer  in  these 
patients  is  as  foUows: 

33.3  %  permanently  cured  after  the  treatment,  20.8  % 
permanently  cured  after  a  relapse,  16.7  %  improved, 
and  29.2  %  bad  results. 

3.     Sym]}toins  for  from  1  to  8  years  hefore  admission. 

Of  these  19  patients  5  have  been  absolutely  well 
since  discharge.  They  have  been  free  from  gastric  Symp- 
toms for  15,  4  ^l-i,  18,  10  and  18  years  respectively  aud  have 
been  quite  fit  for  work. 

2  patients  were  permanently  cured  after  a  relapse. 
The  Symptoms  recurred  as  before;  but  after  renewed  treatment 
the  have  now  been  Without  any  Symptoms  in  10  and  5  years. 

4  patients  were  improved.  Their  stomach  Symptoms 
returned  later  but  in  a  mitigated  or  negligible  form.  They 
had  to  refrain  from  coarse  and  seasoned  food,  but  were  all 
quite  fit  for  work.  They  have  been  observed  for  3.  5,  6  and 
17  years  after  discharge. 

la  4  cases  the  result  was  bad.  From  a  month  to  2 
years  after  discharge  the  patients  again  had  rather  acute 
stomach  trouble  and  3  of  them  also  had  manifest  haemorrhage. 
1  died  later  on  of  melaena,  1  was  operated  for  his  ulcus  2 
ycKrs  after  discharge,  2  have  had  rather  severe  ulcus  Symp- 
toms 18  and  7  years  after  discharge. 

Eventually  4  of  this  group  of  patients  were  trans- 
ferred directly  for  surgical  treatment.  In  one  case  on 
account  of  acute  pain  continuing  in  spite  of  an  8  weeks'  course 
of  treatment,  two  had  marked  Symptoms  of  juxtapyloric  ulcer 
with  pyloric  spasm,  one  had  a  perforated  ulcer. 

The  subsequeat  course  after  treatment  in  these  patients  thus 
gives  the  folluwing  results: 
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26.3  %  permanently  cured  al'ter  treatment,  10. G  %  per- 
nianently  cured  al'ter  a  relapse,  -l\.0"o  improved  and 
42.1  %  bad  results. 

4.     Symptoms  for  froin  3  fo  ü  years  hefore  admission. 

()f  these  15  patients  o  have  been  quite  well  since  the 
treatment.  Two  of  them  have  now  been  free  from  gastric 
Symptoms  for  15  and  19  years;  the  third  again  got  abdominal 
pain  soon  after  discharge  which  was  looked  upon  as  arising 
from  bis  ulcer.  He  was  tberefore  operated  on  but  died  as  a 
direct  consequence  of  the  Operation.  At  the  autopsy  his  gastric 
ulcer  was  found  to  be  cicatrised.  It  seems  rightly  to  class 
the  case  in  this  group. 

None  of  the  patients  of  this  group  were  permanently  cured 
after  the  relapse,  but  4  were  improved.  The  are  (piite  fit 
for  work,  have  orily  with  intervals  a  slight  gastric  discomfort» 
and  have  been  observed  for  3,8,  8,  and  17  years. 

In  8  cases  the  late  result  was  bad.  In  the  course  of  a 
few  months  to  2  years  their  pains  returned  and  6  of  them  in 
from  1  to  4  years  after  discharge  were  operated  upon.  2  were 
not  operated  on;  they  have  rather  severe  gastric  Symptoms  in 
.spring  and  autumn  and  one  of  them  also  had  haematemesis  12 
years  after  discharge. 

None  of  the  patients  of  this  group  were  directly  transferred 
for  Operation. 

The    course    after   treatment  in  these  patients  is  as  follows : 

20%  permanently  cured  after  treatment,  26.'t°o  im- 
proved, 52.3?»  bad  results. 

5.     Symptoms  from  5  to  10  years  hefore  admission. 
Only  one  of  these  37  patients  has  been  qui  te  well  since 
tlie  treatment.     This  patient  has  been  observed  13  years. 

3  were  permanently  cured  after  a  relapse.  2  of  them 
had  stomach  symptonis  for  about  3  years  after  treatment  but 
then  gradually  improved  and  they  have  now  been  quite  well 
and  fit  for  work  for  10  to  17  years  respectively.  1  got  relapse- 
but  was  cured  after  renewed  treatment,  and  has  now  feit  per: 
fectly  well  für  10  years. 

4  patients  were  improved.  All  of  them  later  had  a  return 
of  their  heartburn  but  to  a  less  degree  than  before,  2  of  them 
had    to  avoid  strenuous  bodilv  exertion,  the  other  2  are  abso- 
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lutely  fit  for  work.  They  have  been  under  Observation  for  o 
to  6  years  since  discharge. 

In  21  cases  the  resiilts  were  bad.  The  stomacb  Symptoms 
returned  almost  uncbanged  in  from  a  few  days  to  2  years  after 
discbarge.  9  of  these  patients  later  bad  manifest  baemorrhage. 
In  9  cases  an  Operation  for  ulcer  was  nndertaken  1  montb  to 
6  years  after  discbarge  from  Dept.  B.  Some  of  tbe  12  patients 
not  operated  on  later  underwent  one  or  more  conrses  of  medical 
treatment  and  they  have  all  been  kept  on  a  piain  diet,  and 
often  during  periods  of  pain,  on  a  strict  diet.  7  of  them  state 
that  their  fitne&s-^r  work  is  moderately  or  slightly  decreased. 
3  of  them  that  it  is  considerably  decreased:  only  one  is  quite 
fit  for  work. 

8  patients  were  directly  transferred  for  surgical 
treatment.  They  were  first  treated  in  Dept.  B  for  1  to  6 
weeks.  In  6  cases  there  was  a  steady  or  intermittent  bulky 
12  hours  retention,  or  hypersecretion,  usually  considerable  in 
amount.  A  juxtapyloric  ulcer  was  found  at  the  Operation. 
Hour-glass  stomach  and  H.audeck's  niche  were  revealed  by 
X  rays  in  the  remaining  2.  An  ulcer  of  the  corpus  was  found 
at  the  Operation. 

The  course  in  these  patients  after  treatment  for  ulcer  is  as 
f ollows : 

2.7  %  permanently  cured  after  the  treatment,  8.1  % 
permanently  cured  after  a  relapse,  10.8  %  improved, 
78.4  %  bad  results. 

6.     Symptoms  for  from  10  to  fiO  years  before  admiss/on. 

Of  the  35  patients  1  has  been  quite  well  since  discharge. 
She  has  now  since  the  treatment  been  in  good  health  for  12 
vears,  eats  ordinary  food  and  is  quite  fit  for  her  work. 

8  patients  were  improved.  They  again  had  pains  and  3 
of  them  had  haematemesis.  They  have  now  been  for  10,  2,  8, 
17,  6,  17,  6  and  7  years  respectively  much  better  than  before 
the  treatment  and  in  the  case  of  2  of  them  almost  completely 
healthy.  They  were  observed  for  20,  2  Vs,  8,  17,  20,  17,  6  and 
7  years  after  discharge. 

In  15  cases  the  results  were  bad.  The  Symptoms  returned 
in  all  these  cases  in  the  course  of  about  half  a  year.  Later 
on    6  had  obvious  haemorrhage.     7  were  operated  on  for  ulcer 
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1  to  12  years  after  discharge.  The  otlier  8  are  the  same  or 
worse  than  when  admitted  to  Dept.  B. 

11  patients  were  transferred  directly  for  surgical 
treatment.  7  of  them  had  a  constant  or  interniittent  large 
12  hours  retention  and  hyperseeretion.  A  juxtapyloric  ulcc]- 
was  found  in  all  of  them  either  in  the  stomach  or  duodenum. 
With  X-rays  the  other  4  exhibited  hour-glass  stomach  and  ."> 
of  them  Haudeck's  niche  as  well.  Iq  accordance  with  this  a 
corpus  ulcer  was  found  at  the  operfition. 

The  course  after  treatment  in  these  patients  has  therefore 
been  as  follows: 

2.9  %  permanently  cured  after  treatment,  22.9  % 
improved,  74.2  bad  results. 

7.     Symptoms  for  over  20  years  hefore  admission. 

Of  these  22  patients  2  have  been  quite  well  since  the 
treatment.  They  had  their  Symptoms  for  26  and  36  years 
and  haematemesis  1  and  12  years  before  the  treatment.  After 
the  treatment  they  now  have  feit  quite  well  for  7  and  3  V2 
years,  are  eating  ordinary  food  and  quite  fit  for  work. 

2  patients  were  improved.  Stomach  Symptoms  of  the 
same  kind  returned  again  later  but  considerably  less  in  inten- 
sity.  There  was  no  manifest  haemorrhage.  They  keep  to  a 
piain  diet  and  they  are  quite  or  almost  fit  for  work.  They 
are  observed  3  and  6  years  after  discharge. 

In  13  cases  the  results  were  bad.  These  patients  had  a 
relapse  of  their  Symptoms  within  a  year  of  their  discharge. 
6  were  operated  on  for  their  ulcer  ^'2  to  4  years  after  discharge. 
The  other  7  were  not  operated  on  but  they  have  all  had  periodic 
Symptoms  of  the  same  kind  and  of  about  the  same  intensity 
as  before  treatment. 

5  patients  were  transferred  directly  for  surgical 
treatment.  One  was  not  improved  by  3  weeks  treatment  but 
continued  to  have  occult  haemorrhage.  Another  had  been 
repeatedly  treated  earlier  without  lasting  improvement  and  had 
manifest  haemorrhage  8  times.  These  2  patients  had  ulcer  of 
the  corpus.  In  the  remaining  3  a  large  12- hours  retention  was 
found  in  Dept.  B,  and  in  2  considerable  hypersecretion.  They 
all  had  juxtapyloric  ulcers. 

The  course  after  treatment  in  this  group  of  patients  has 
therefore  been  as  follows: 
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9.1  %  permanentlv  cured  after  the  treatment,  9.1  % 
improved,  81.8  %  bad  results. 

C'Ollecting  the  resalts  of  the  effect  of  treatment  on  patients 
who  have  had  Symptoms  for  varying  lengths  of  time  before- 
hand,  we  have  the  following: 


Symptoms   for  less  than  \ -j 
year  before  treatment  .    . 

Symptoms    for    \'2— 1   year 
before  treatment    .... 

Symptoms    for    1 — 3    years 
before  treatment   .... 

Symptoms    for    3 — 5   years 
before  treatment    .... 

Symptoms    for  5 — 10  years 
before  treatment   .... 

Symptoms  for  over  10  years 
before  treatment   .... 


Perma- 
nently 
Cured 
after 
Treat- 
ment 


Perma-  j  Total 
nently  Perma- 
Cured 


after 
Relapse 


,,     I     Im- 
nentlv  '  , 

Cared     P^^^'^'^ 


% 


60  % 
33.3  % 
26.3  % 
20    % 

'2.1% 
b.3% 


0 

20.S  % 

10.6% 

0 

8.1% 


60  % 
54.1  % 

36.9% 
20  % 
10.8  % 


16.7% 
16.7% 
21.0% 
26  7% 
10.8  % 


76.7  % 
70.8% 
57.9  % 
46.7  % 
21.6  % 


23.3% 
29.2  ?ä 

42.1% 
53.3% 

78.4% 


5.3  %  \  17.6  %  1  22.9  %  I  77.1  % 

While  the  immediate  results  of  treatment  are  good  as  a  rule 
even  in  the  case  of  old  and  severe  ulcers,  these  figures  show 
tliat  the  results  get  icorse  pari  passu  iritli  increasing  duration 
of  the  preceding  Symptoms. 

The  number  of  patients  who  eventually  get  completely  and 
p)ermanently  weil  decreases  with  an  almost  even  curve  from 
ßO  "-»  of  those  who  only  have  had  Symptoms  for  a  short  time, 
to  a  few  per  cent  of  those  who  have  displayed  signs  of  peptic 
nlcer  more  than  10  years  before  the  treatment.  We  must 
assume  that  the  duration  of  the  Symptoms  corresponds  iu  the 
long  run  to  the  age  of  the  nlcer  and  that  this  pronounced 
relation  between  the  length  of  time  the  Symptoms  have  lasted 
and  the  prognosis  is  connected  with  the  jjathological  processes 
which  little  by  little  transform  the  fresh  lesion  of  the  mucous 
membrane  into  a  chronic  ulcer,  the  surroundings  of  which  are 
infiltrated  with  inflammatory  products  and  to  an  increasing 
degree  sclerosed  by  the  formation  of  connective  tissue. 

The  number  of  -^'permaneiitly  imp)roved'^  patients  is  however 
about  the  same  irrespective  of  the  length  of  time  the  Symptoms 


TUE  MEDICAL  THKATMEXT  Ol'  GASTRIC  AND  DUODENAL  L'LCER.   27 

have  persisted  hcforehand.  The  percentages  certainly  vary 
somewhat,  partly  because  the  number  oi  »improved^'  is  not  so 
sharply  circumscribed  as  the  number  of  cured.  The  difFering 
tendeneies  of  patients  to  lay  stress  on  or  disregard  their  dis- 
comfort  is  probably  of  greatest  significance  in  jndging  the 
improved-'.  But  the  variations  in  the  percentages  are  so  small 
that  it  may  be  taken  tliaf  about  20  %  of  the  patients  are 
^permanently  improreih  aftcr  the  medical  trcatment  irrespective 
of  the  tenfjth  oftime  tlieir  symiitoms  hnve  jiersisted  heforehand. 

What  is  the  Sliare  of  the  Treatment  in  the  Results? 

There  are  reasons  for  thinking  that  ulcer  of  the  stomach 
and  duodenum  can  heal  up  even  though  the  patient  has  not 
taken  a  regulär  course  of  treatment,  probably  indeed  without 
any  treatment  at  all.  A\'hat  then  is  the  significance  of 
medical  treatment  apart  from  the  obvious  improvement 
or  freedom  from  Symptoms  whicb  it  nearly  always 
confers  upon  the  patient  for  some  time?  Would  there  be 
])erhaps  just  as  man}'  permanent  eures  if  treatment  was  omitted 
or  was  less  intense? 

Some  of  the  clinical  histories  of  the  patients  »permanently 
cured»  can  throw  some  light  on  this  question.  In  spite  of 
regulär  treatment  their  Symptoms  returned  unchanged,  some- 
times  during  several  years,  and  then  gradually  decreased  and 
completely  disappeared  at  home  apparently  under  far  less 
favourable  conditions  than  in  hospital.  But  these  ca^es  are 
exceptions  (6  ptt.)  The  large  majority  (42  ptt.  in  all)  of  perma- 
nent eures  were  brought  about  by  the  regulär  medi  -al  treat- 
ment which  in  such  cases  must  l)e  looked  upon  as  the  determin- 
ing  factor  in  the  struggle  between  the  healing  tendency  of 
organism  and  the  injurious  influences  which  act  in  the  opposite 
direction. 

In    the    regulär    medi('al    treatment    for     ulcer     we 
therefore    possess    a    means    which    effects    its  purpose 
and    not  only  leads  to  improvement  or  good  heallh  for 
a    time    but    also    in    a    certain    number   of  cases  is  th 
actual  cause  of  a  permanent  eure. 

But  in  some  cases  this  takes  place  not  after  the  first  course 
of  treatmeat  but  foUowing  a  later  one.  What  this  depends 
upon    can    scarcely    yet    be    stated.     AVe    could    i magine   it  is 
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dependent  on  a  kind  of  summation  of  the  therapeutic  effect, 
but  this  Position  is  difficult  to  maintain  as  the  periods  between 
the  treatments  may  be  of  various  lengths  and  in  the  meantime 
the  patients  may  have  had  severe  Symptoms  of  ulcer  sometimes 
with  haemorrhage.  It  need  only  be  mentioned  here  tJiat  earlier 
ineffectual  courses  of  treatment  in  gener al  do  not  seem  to  have 
any  connection  ivitli  the  prospect  of  permanent  CAire  after 
renewed  treatment.  They  make  the  possibility  of  success 
neither  more  nor  less.  Independently  of  them  tbe  ulcer  has 
its  chance  of  becoming  healed,  decreasing  with  the  increasing 
duration  o£  the  aatecedent  Symptoms. 

While  in  the  case  of  a  'permanent  eure»  we  can  reckon  on 
a  cicatrisation  of  the  ulcer,  it  is  more  doubtful  wbat  the  cause 
of  the  improvements  is.  Probably  they  are  oecasioned  by 
different  causes. 

We  must  not  underestimate  the  disciplinary  eifect  of  the 
regulated  treatment  of  ulcer.  The  patients  learn  from  it  what 
can  be  attained  by  dieting  and  bow  they  can  attain  it.  The 
majority  of  the  »imjiroved»  cases  adhere  to  a  piain  diet  after- 
wards  either  constantly  or  during  periods  when  the  disease 
reminds  them  of  its  existence.  If  they  observe  these  precau- 
tionary  measures  tbeir  disease  is  reduced  to  a  mere  discomfort 
and  they  are  able  to  live  as  others  do  and  perform  their  duties. 
In  a  number  of  these  cases  at  any  rate  we  must  assume  tbe 
ulcer  is  not  healed  but  that  its  activity  is  neutralised. 

In  others  of  the  improved  patients  anatomical  healing  perhaps 
ensues  but  dyspepsia  continue  to  arise  either  as  a  weaker 
repetition  of  the  earlier  clinical  picture  or  as  a  more  indefinite 
discomfort.  Althougb  we  can  presume  the  ulcer  is  healed  in 
such  cases  it  will  always  be  impossible  to  decide  what  is  the 
cause  of  the  remaining  Symptoms.  They  may  perhaps  have  an 
anatomical  basis  in  the  cicatrix  or  in  an  ulcer-gastritis,  or 
they  may  perhaps  be  nervous  sensations  which  beset  the  patient 
after  the  often  long  drawn-out  disease,  the  manifestatioos  of 
whicb  are  well  ingrained  in  bis  or  her  nervous  system. 

With  regard  to  tlie  had  results  where  the  Symptoms  have 
returned  unchanged  or  later  have  become  worse,  the  cause 
almost  always  is  that  the  ulcer  is  not  cicatrised. 

It  has  not  yet  been  ascertained  with  certainty  what  the  pe- 
riods of  freedom  from  Symptoms  ölten  amounting  to  years  depend 
upon,  which  as  a  rule  appear  after  medical  treatment  although 
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the  result  is  not  lasting.  Nor  do  \ve  understand  the  spontaneous, 
often  perfectly  regulär  variations  in  the  patients  hcalth  which 
are  associated  with  certain  seasons  in  the  majority  of  cases. 
It  is  possible  they  depend  upon  the  healing  of  the  mucous 
membrane  over  the  chronically  inflamed  ulcus-tissue  which 
then  under  certain  circumstances  Hares  up  and  breaks  through. 
This  fre([uently  takes  place  in  the  spring  and  autumn  but 
may  also  happen  at  other  seasons  of  the  year  and  sometimes 
after  bodily  exertion. 

The  Relation  between  the  Kind  of  Symptom  and  the 
Subsequent  Course  of  the  Disease. 

A  regulär  eonnection  can  therefore  be  demonstrated  between 
the  percentage  of  permanently  cured  ptt:s  and  the  duration  of 
the  Symptoms  before  treatment.  It  would  be  of  great  impor- 
tanee  if  we  coiüd  estimate  the  prognosis  by  means  of  the  nature 
of  the  Symptoms. 

The  severitii  of  fhc  pain  does  not  seem  in  itself  to  give  any 
indication  in  this  direction.  We  certainly  find  among  the 
permanently  cured  a  relatively  large  number  who  have  only 
had  moderate  or  quite  mild  heartburn.  But  this  is  because 
the  Symptoms  in  most  of  them  have  only  lasted  a  short  time. 
If  we  compare  the  cases  that  get  well  in  the  various  groups 
of  patients  with  about  the  same  duration  of  Symptoms  with 
those  that  get  a  relapse  there  is  no  tangible  diiference  in  the 
intensity  of  the  pain.  It  has  practically  no  importance  for  tlie 
possibility  of  a  permanent  eure. 

The  same  applies  on  the  whole  to  romifinf/.  It  does  not 
arise  as  a  rule  in  patients  whose  Symptoms  have  lasted  less 
than  half  a  year  but  afterwards  it  is  present  more  often  and 
becomes  later  a  more  or  less  dominant  feature  in  the  clinical 
picture  of  most  patients.  As  the  vast  majority  of  permanent 
eures  occur  in  patients  whose  Symptoms  have  only  lasted  a 
short  time  and  who  therefore  more  rarely  have  vomiting  it 
might  lock  as  if  the  latter  was  unfavourable  for  the  prognosis. 
But  in  the  groups  with  the  same  duration  of  Symptoms  before 
treatment  the  frequency  and  severity  of  the  vomiting  appears  to  be 
without  signiiicance  as  regards  the  prospect  of  a  permanent  eure. 

One  might  also  surmise  that  the  amoimt  of  hlood  lost  would 
have   some  influense  on  the  eure,  so  that  a  patient  discharged 
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with  a  low  percentage  of  haemoglobin  Avould  be  more  likely 
to  have  a  relapse  than  the  others.  On  estimating  the  average 
haemoglobin  percentage  of  the  permanently  cured  and  of  the 
other  patients  in  the  first  gronps  where  the  permanent  eures 
are  more  numerous  and  the  fis'nres  therefore  are  more  tellins:. 
we  obtain: 

(jroup  1.     Permanently  cured,  7(3.5  %  Hb.  on   discharge. 

Other  patients  71.5  %      »      »  » 

Group  2.     Permanently  cured    85.1  %      »      »  » 

Other  patients  77.7  %      »      »  » 

The  average  haemoglobin  content  in  both  groups  was  slightly 
greater  in  the  patients  who  were  permanently  cured  than  in 
the  remainder.  The  difFerence  is  however  so  small  (5  to  7  %) 
that  it  may  be  fortuitous. 

We  might  think  that  if  a  course  of  treatmcnt  ivus  carried 
out  during  a  loiiger  period  the  probability  of  a  lasting  eure 
would  be  greater  than  if  a  shorter  period  was  resorted  to,  but 
this  is  very  hard  to  demonstrate  and  is  not  supported  at  any 
rate  by  the  present  material.  If  we  estimate  the  average  length 
of  treatment  for  the  permanently  cured  patients  and  also  for 
the  others  in  those  groups  where  so  many  permanent  eures 
are  found  that  the  numbers  are  significant  we  get: 
Average  length  of  treatment  of  the  permanently  cured,  56.5  days 
»  ''        '■'  ■■'  »    others.  63.2 

Worse  results  therefore  foUowed  after  treatment  whieh  was 
a  little  more  lengthy  on  the  whole  than  that  given  in  the 
case  of  the  permanently  cured,  but  nevertheless  the  diiTerence 
is  but  a  few  days.  This  seems  carious  but  is  partly  due  to 
the  fact  that  patients  who  later  on  get  a  relapse  have  usually 
reacted  a  little  more  slowly  to  the  treatment  which  therefore 
has  been  continued  slightly  longer. 

We  might  thus  be  lead  to  hope  that  the  disease  would  give 
a  useful  intimation  of  its  subse(|uent  course  in  tdic  manner  in 
wJiich  it  reacted  to  a  course  of  treatment,  the  patients  who 
rapidly  became  free  from  Symptoms  being  the  good  cases  that 
frecjuently  get  absolutely  well,  and  the  slowly  reacting  ones 
being  the  bad  cases  that  are  most  prone  to  relapse.    We  find: 

The  duration  of  the  treatment  before  complete  freedom  from 
Symptoms  was  establislied  was  on  an  average  for  the 

permanently  cured 15.5  days 

for  the  others 18.0      >^ 
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These  ligures  lie  too  dose  to  one  another  to  form  any 
jndgment  about  the  prognosis  in  this  manner  during  the  treat- 
ment.  It  happens  also  now  and  again  tliat  those  patients  who 
later  beeome  perfectly  well,  are  not  ahsolutely  rid  of  their 
Symptoms  bel'ore  discharge  in  spite  of  prolonged  treatment. 

The   Importance  of  Localisation-Syiuptoms  as  Indicatioii 
of  Permanent  Cure. 

Although  many  uleers  of  the  stomach  and  duodenum  make 
their  presence  feit  so  clearly  ihat  the  diagnosis  is  beyond 
doubt,  we  are  nnable  to  determine  their  exact  position.  This 
applies  chiefly  to  fresh  uleers  but  also  to  a  number  of  the 
old  ones.  Nevertheless  in  a  large  number  of  cases  and  more 
frequently  the  older  the  uleer  becomes,  Symptoms  or  synip- 
tom-complexes  will  develop  which  make  it  possible  to  cli- 
nicalh'-  determine  their  seat  with  certainty  or  great  proba- 
bility.  It  has  been  asserted  and  experience  seems  to  support 
it.  that  these  localisation  Symptoms  are  associated  with  a 
particularly  bad  prognosis.  If  they  are  present  the  prospect 
of  a  relapse  after  the  treatment  should  be  greater  than  otherwise. 

Uleers  which  are  localisable  clinically  can  be  collected  into 
2  main  groups:  (a)  Uleers  of  the  pylorus  and  the  adjacent 
parts  of  the  stomach  and  duodenum,  —  the  so-called  juxtapy- 
loric;  (b)  Uleers  of  the  corpus  of  the  stomach,  öfter  called 
"Ulcers  of  the  lesser  curvature». 

(a)  The  clinically  localisahle  juxtapyloric  nlccr. 
The  major  portion  of  the  present  material  comes  from  a  time 
when  the  X-ray  diagnosis  of  ulcer  of  the  stomach  and  duodenum 
was  only  slightly  developed.  The  diagnosis:  juxtapyloric  ulcer 
is  therefore  not  based  here  upon  an  X-ray  investigation  but 
upon  the  clinical  Symptoms  which  are  described  by  Soupault 
as  the  ^'Syndrome  p3dorique''>  and  which  have  been  fnrther 
worked  out  and  supported  by  Faber  and  Kemp  in  Denmark. 
In  the  case  of  duodenal  uleer  Moynihan  has  been  a  strong 
advoeate  of  a  symptom-complex  which  is  almost  identical  with 
the  Syndrome  pylori(]^ue''>.  Those  cases  are  here  included  as 
juxtapyloric  uleers  where  the  periodicity  of  the  pain,  the  hunger 
pains,  tlie  marked  degree  of  hypersecretion  and  the  temporary 
or  permanent  state  of  gastric  retention  make  it  probable  we 
are  dealing  with  an  ulcer  in  the  neighhourhood  of  the  pylorus. 
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Does  not  tlie  fact  that  we  can  clinically  localise  an  ulcer  in 
the  region  of  tlie  pylorus  in  itself  indicate  that  the  prospect 
of  permanent  eure  is  lessened? 

This  question  can  be  taken  as  settled  as  far  as  organic 
Stenosis  is  concerned:  Definite  Symptoms  of  organic  Stenosis 
were  accepted  as  early  as  1897  by  Lenbe  and  Miculicz  as  an 
absolute  indication  for  surgical  interference. 

Petren,  Lewenhagen  and  Thorling  however  reported  11  such  cases 
in  1913  which,  after  a  course  of  treatment,  washing  out  and  ad- 
ministration  of  oil  became  free  from  subjective  Symptoms  and  gastric 
Stagnation.  4  of  them  were  quite  well  1  to  2  j'ears  after  the  treat- 
ment. The  authors  bring  out  the  different  signifieance  of  a  cica- 
tricial  Stenosis  and  a  Stenosis  caused  by  infbimmatory  swelling.  In 
the  latter  instance  just  as  in  the  case  of  other  ulcers  there  is  the 
possibility  of  a  eure  by  medical  means.  This  is  doubtless  correct, 
but  experience  with  the  present  material  shows  we  are  not  justified 
in  counting  on  a  permanent  eure  before  2   /2  years  have  passed. 

It  has  also  been  asserted  that  the  other  juxtai^yloric  ulcers, 
which  only  give  rise  to  intermittent  blocking  of  the  pylorus 
or  where  marked  spasm  has  not  been  shown  to  exist,  have  a 
slighter  tendency  to  heal  permanently  after  medical  treatment 
than  other  ulcers  (Kemp,  Faulhaber). 

The  greatest  difFiculty  in  answering  this  cjuestion  is  bound 
up  with  the  fact  that  the  majority  of  these  patients  have  had 
gastric  attacks  for  more  than  5  years  beforehand  and  that 
their  chance  of  permanent  eure  by  medical  treatment  of  this 
reason  is  therefore  slight.  When  the  gastric  Symptoms  have 
persisted  5  years  and  more,  only  a  few  (7)  ?.  are  permanently 
cured  after  treatment.  The  completely  and  permanently  cured 
are  so  few  that  it  may  be  a  chance  happening  which  determines 
w^hether  the  ulcers  in  these  isolated  cases  are  localisable  or  not. 

The  cjuestion  is  whether  the  juxtapyloric  symptom-complex 
makes  the  prospect  of  a  complete  eure  still  worse  than  it  was 
already  on  account  of  the  duration  of  the  disease. 

There  were  no  patients  with  the  ^ Syndrome  pylorique»  in 
grouj)  1  where  the  gastric  attacks  had  lasted  less  than  V'a 
year  before  admission.  But  there  were  19  in  groups  2  and  3 
where  the  Symptoms  had  been  present  V2  to  3  3'ears.  8  of 
them  were  transferred  for  Operation.  The  remaining  11  on 
subsequent  examination  gave  the  following  results: 

2  were  permanently  cured  after  treatment;  observed  for  6 
and  10  vears  afterwards 
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3  werepermaneutly  cured  after  a  relapse;  observed  for  16,  ') 
and  4  ^U  years  afterwards 

2  were  improved;  observed  for  3  and  6  years  after  the  treat- 
ment 

4  were  bad  results;  3  of  theni  were  later  operated  on,  and 
1   died  of  haemorrhage. 

In  groups  4  and  5  where  the  duration  of  the  Symptoms 
before  admission  was  3  to  10  years,  30  such  patients  were 
found,  8  of  whom  were  traasferred  directly  for  Operation.  The 
remaining  '12  afterwards  gave  the  following  results: 

1  was  permanently  cured  after  a  relapse;  observed  for  10 
years  after  eure. 

2  were  improved;  observed  for  3  and  G  years  after  eure. 

19  (the  remainder)  were  bad  results.  15  of  them  were  later 
operated  on. 

In  groups  (3  and  7  where  the  duration  of  the  Symptoms 
before  admission  was  raore  than  10  years  37  such  patients  were 
found,  20  of  whom  were  transferred  directly  for  Operation. 
The  remaining  17  afterwards  gave  the  following  results: 

2  were  improved;  observed  for  2  ^h  and  3  years  after  the  eure. 

15  (the  rest)  were  bad  results;  7  of  them  were  later  operated  on. 

There  is  no  case  of  complete  and  permanent  eure  among  the 
patients  with  juxtapyloric  ulcer  Symptoms  who  have  had  gastric 
trouble  for  over  10  years.  But  among  the  81  patients  whose 
Symptoms  lasted  for  over  10  years  before  the  treatment  there 
were  only  3  complete  and  permanent  eures.  We  cannot  there- 
fore  conclude  from  lhis  that  the  patients  who  have  juxtapyloric 
ulcer  Symptoms  are  more  liable  to  relapse  than  the  others 
Only  very  few  of  these  lengthy  cases  become  permanently  cured. 

In  groups  4  and  5  where  there  were  altogether  22  patients 
with  Symptoms  of  juxtapyloric  ulcer,  who  were  sent  home 
without  an  Operation,  one  was  permanently  cured  and  2  were 
improved.  This  gives  a  rather  lower  percentage  of  eures  and 
improvements  than  is  found  for  all  the  groups  of  patients 
together,  but  it  is  also  here  a  question  of  such  small  diiterences 
that  we  cau  not  attach  any  importance  to  them. 

It  is  thus  in  the  groups  with  Symptoms  of  short  duration 
and  many  eures  that  we  must  partieularly  seek  for  Information 
as  to  how  far  juxtapyloric  localisation  Symptoms  in  themselves 
are  associated  with  a  smaller  hope  of  permanent  eure. 

3—230253.  Acta  med.  Skandinav.    Vol.  LVIIl. 
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In  groups  2  and  o,  5  of  the  12  patients  witli  juxtapyloric 
ulcer  Symptoms  who  were  not  directly  transferred  for  surgical 
treatment  were  permanently  healed,  2  were  improved  and  in 
5  cases  the  subsequent  course  Avas  unfavourable.  This  result 
accords  very  closely  with  that  obtained  for  all  the  patients  in 
these  groups  together,  independently  of  the  nature  of  their 
Symptoms.  It  indicates  that  juxtapyloric  ulcer  Symptoms 
themselves  do  not  cause  a  bad  prognosis.  Such  patients  seem 
to  have  the  same  chances  of  a  permanent  eure  or  improve- 
ment  as  the  others  with  corresponding  duration  of  Symptoms, 
and  it  is  not  pre-eminently  patients  with  the  most  marked 
»s^^ndrome  pylorique»  who  have  given  the  worst  results.  As 
far  as  the  present  material  goes  it  indicates  that  even  well- 
marked  juxtapyloric  ulcer  Symptoms  do  not  give  the 
patient  a  greater  prospect  of  a  relapse  than  he  has  on 
account  of  the  duration  of  the  Symptoms. 

Another  point  is  that  a  relapse  has  a  very  different  sifjnl- 
ficance  according  as  it  is  connected  with  the  one  or  other  of 
the  clinical  forms  of  ulcer.  In  some  cases  it  signifies  that 
the  patient  will  again  get  the  mild  or  moderate  discomfort 
which  was  experienced  before  the  treatment.  In  other  cases, 
and  this  applies  especially  frequently  to  well-dev^eloped  jux- 
tapyloric ulcers,  a  relapse  means  a  return  of  violent  pain  and 
vomiting,  which  for  periods  or  continuously  may  render  the 
patient  more  or  less  an  invalid. 

(h)  The  clinically  Jocalisnhle  corpus  idcer. 

That  we  are  able  in  a  number  of  cases  to  localise  clinically 
an  ulcer  of  the  corpus  of  the  stomach  depends  principally  on 
the  application  of  X-rays. 

The  material  before  us  affords  no  fresh  experiences  with 
regard  to  organic  hour-glass  stomachs.  The  cases  where  an 
organic  hour-glass  stomach  could  be  diagnosed  clinically  were 
transferred  for  surgical  treatment. 

In  cases  where  HaudecJcs  niche  is  found  the  gastric  disease 
has  nearly  always  been  in  existence  a  number  of  years,  offen 
for  decades.  For  this  reason  alone  these  patients  have  very 
little  chance  of  being  permanently  and  completely  cured  by 
medical  treatment. 

öhnell  and  others  has  indeed  reported  some  cases  with  an  ulcer 
niche    where    not    only    the    subjeetivc    Symptoms    disappeared    with 
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medical  trcatment  but  whore  the  niclie  decreased  in  size  or  even 
could  not  be  found  again  at  a  later  examination.  These  patients 
however  were  only  observed  for  a  short  time  after  the  treatment, 
and  we  can  hardly  ascribe  such  importance  to  the  nef^ative  X-ray 
finding    as  to  regard  it  as  a  sign  the  ulcer  was  permanently  healed. 

The  series  of  cases  dealt  with  here  come  for  the  most  part 
froni  a  time  when  X-ray  investigation  was  not  undertaken  at 
all  in  gastric  diseases  or  at  any  rate  not  systematically.  There 
are  thus  only  8  cases  where  Haadeck's  niche  was  demonstrated 
during  the  stay  in  hospital.  5  of  them  were  transferred 
directly  for  surgical  treatment.  The  other  3  have  all  had  a 
return  of  their  ulcer  Symptoms. 

Even  though  no  niche  can  be  seen  an  illness  of  many  years 
duration  has  iisually  been  in  extence  when  we  find  the 
'>S2)astic  hour-glass  sio7nachs>\  They  belong  tlierefore  to  begin 
with,  to  the  patient  groups  in  which  only  a  few  permanent 
eures  occur.  One  of  the  15  pat.  with  »spastic  hourglass»  was 
transferred  directly  for  Operation.  2  were  improved  by  the 
treatment  and  they  have  now  for  3  and  (!  years  respectively 
only  had  mild  or  moderate  discomfort.  The  remaining  12 
have  had  a  return  of  their  Symptoms.  In  the  long  run  there- 
fore  the  medical  treatment  only  gives  a  slight  prospect  of  eure 
in  these  cases.  The  chance  of  improvement  is  about  the  ?ame 
as  for  other  patients  with  similar  Symptoms  in  whom  the 
ulcev  cam tot  he  localised.  The  prognosis  could  not  thereforebe 
shown  to  be  worse  even  if  the  ulcer  gives  rise  to  a  spastic 
constriction.  Here  again  the  chance  of  a  relapse  of  the  symp- 
tom.s  after  a  course  of  treatment  depends  upon  Jioiv  long  the 
disease  has  lasted  and  not  to  any  marked  extent  hoiv  it  ex- 
presses  itself. 

In  coUecting  the  results  of  this  investigation  upon  the  ten- 
dency  of  the  disease  to  relapse  after  a  course  of  medical  treat- 
ment the  point  of  most  importance  is:  How  long  has  the 
disease  already  lasted?  Or  in  the  form  it  must  take  clinically: 
Hoip  long  has  it  givcn  rise  to  sgmptoms?  These  two  questions 
do  not  Cover  one  another  An  ulcer  may  undoubtedly  have 
been  present  for  some  time  before  it  expresses  itself  clinically. 
But  as  we  lack  the  means  of  determining  its  exact  age  we 
must  be  content  with  the  duration  of  the  Symptoms,  yet  even 
with    this    approximate    age  estimate    we    can    obtain    a  fairlv 
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accurate  determination  of  the  chances  of  permanent  eure.  It 
is  thus  of  great  prognostic  importanee  to  find  out  how  long 
tlie  disease  has  lasted.  One  should  take  particiüar  trouble  to 
elucidate  tliis  point  so  mnch  the  more  as  an  ulcer  is  frequently 
accompanied  by  bnt  few  Symptoms  in  its  first  few  years  and 
not  nncommonly  for  some  years  aft-r  so  tliat  with  a  cursory 
interrogation  the  patient  is  apt  to  disregard  them  and  fix  upon 
an  exacerbation  as  the  beginning  of  the  illness. 

In  comparison  with  the  duration,  the  kind  and  intensity  of 
the  symtoms  have  at  any  rate  (juite  a  subordinate  significance 
as  regards  the  outlook  for  a  permanent  eure  or  improvement. 
It  has  not  been  possible  to  show  that  an  ulcer,  situated  at 
any  special  place  in  the  stomach,  has  a  particularly  great  or 
slight  tendency  to  recur  in  virfue  of  tliis  Situation,  after  a 
course  of  treatment.  Nor  does  it  appear  with  any  degree  of 
«•ertainty  that  the  intensity  of  the  pains  or  the  frequency  of 
the  vomiting  are  im  fhemselves  associated  with  a  smaller  pos- 
sibility  of  a  complete  and  permanent  eure.  Not  even  do  the 
spastic  conditions  of  the  pylorus  or  corpus  of  the  stomach 
seem  to  point  in  this  direction. 

Another  point  is  that  in  the  majority  of  cases  the  intensity 
of  the  Symptoms  and  the  clearness  of  the  clinical  picture  in- 
crease  with  the  length  of  the  disease,  which  forms  a  certain 
parallelism  with  the  tendency  to  relapse.  But  there  are  fre- 
(juent  exceptions.  It  is  not  uncommon,  that  in  the  course  of 
1,  2  or  3  years  an  ulcer  becomes  a  serious  menace  to  the 
patient's  health  or  on  the  other  band  that  even  after  they 
have  lasted  10,  20  or  30  years  the  Symptoms  only  produce 
moderate  discomfort.  But  with  a  view  to  getting  rid  of  their 
disease  the  former  patients  are  far  better  off  than  the  latter. 
In  both  instances  they  have  the  chance  of  a  complete  eure 
according  to  the  duration  of  their  Symptoms. 

The  number  of  ^''^jermfinenÜy  improved'>  are  from  their  very 
nature  more  difficult  to  determine  than  the  cured,  but  as  men- 
tioned,  about  20  %  can  be  reckoned  as  Coming  under  this 
heading.  The  prospect  of  »permanent  improvement»  is  on  the 
whole  independent  of  the  length  of  time  the  Symptoms  have 
persisted.  Nor  does  the  tendency  to  have  acute  pains  or  fre- 
quent  vomiting  any  more  than  the  presence  of  hyperseeretion 
or:  spasm  diminish  the  chance  of  improvement. 

We  can  only  get  a  glimpse  of  what  >:the  permanent  improve- 
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ments»  depciid  upon.  Their  usual  independence  of  the  age  of 
the  ulcer  and  Symptoms  indicates  that  a  large  nnmber  of 
them  at  all  events  are  bound  up  with  conditioris  apart  from 
the  ulcer  itself.  The  intluence  of  hospital  discipline  probably 
plays  an  important  part  here.  Patient s  get  to  know  the  signi- 
licance  of  eareful  treatment,  and  the  foundations  of  good  health 
are  laid  which  they  can  partly  or  whoUy  maintam  by  a 
reasonable  limitation  of  their  diet  and  l)odily  exertion. 


The  rolapses. 

In  an  investigation  of  the  course  of  the  disease  after  the 
medical  treatment  it  is  not  enough  to  estimate  how  many 
patients  are  cured,  improved  or  get  relapses  because  the  ex- 
pressions  improvemeat»  and  »relapse»  are  only  relative.  The 
Standard  for  these  conditions  is  the  patient's  health  before  the 
treatment,  and  as  previously  stated,  this  varies  enormously. 

It  can  be  said  that  relapses  as  a  rule  do  not  greatly  differ 
from  the  clinical  condition  before  the  course  of  treatment. 
AVhen  the  disease  breaks  out  again  after  being  latent  for  a 
few  months  to  a  couple  of  years,  it  assumes  as  a  rule  its 
original  type.  To  have  a  knowledge  of  the  courses  of  the 
difFerent  forms  of  ulcers  from  their  begioning  to  their  füll 
development,  of  the  great  or  small  influence  they  exert  on 
the  patient's  capacity  for  work  and  well- being  and  of  the 
chances  of  fatal  complications  in  the  ease  of  chronic  ulcers, 
is  therefore  tantamount  to  being  able  to  judge  the  inpan- 
ing  of  the  fact  that  in  a  certain  case  there  will  probably  be  a 
relapse  after  the  treatment. 

It  has  been  previously  mentioned  in  the  section  on  the 
»ulcus- Cancer»  ^  that  the  existence  of  a  Carcinoma  originating 
in  an  simple  peptic  ulcer  has  never  been  proved.  If  it  occurs 
it  is  so  rare  that  the  fear  of  the  later  appearance  of  this  coin- 
plications  should  not  be  an  incentive  to  operate  when  one  has 
made  the  diagnosis  of  the  ulcer.  In  what  way  and  to  what 
extent  we  can  recognise  clinically  the  primary  carcinomata 
which  simulate  ulcers  and  which  used  to  be  considered  as 
arising  from  gastric  ulcers,  has  also  been  discussed. 

In    the    sectioDS  on  fatal  haemorrhage  and  Perforation  from 
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peptic  ulcer  ^  it  appeared  that  although  these  disastrous  com- 
plications  are  frequently  admitted  to  the  hospitals  any  indivi- 
vidual  patient  witli  a  clinically  definite  chronic  ulcer  Stands 
very  little  chance  of  getting  them.  They  are  most  often  as- 
sociated  with  ulcers  that  have  only  given  rise  to  trifling 
Symptoms  of  short  duration  and  they  form  but  a  small  per- 
ceutage  of  the  clinically  definite  chronic  ulcers,  so  that  the 
fear  of  such  complications  ought  to  have  little  weight  as  an 
additional  motive  for  an  Operation. 

The  vital  risk  associated  with  a  relapse  after  a  course  of 
medical  treatment  is  thus  in  the  case  of  the  chronic  ulcer  not 
very  serious.  Therefore  we  mainly  can  limit  ourselves 
to  estimating  the  effect  the  ulcer  in  question  will 
have  on  the  patient's  general  health  and  fitness  for 
work. 

It  applies  just  as  much  to  relapses  as  to  the  course  of  the 
disease  before  the  treatment,  that  there  are  scarcely  2  cases 
that  are  exactly  similar;  but  there  are  certain  dominating 
features  in  the  evolution  of  the  majority  of  the  clinical  pic- 
tures  and  there  are  certain  types  which  in  virtue  of  their 
distinctions  and  frequency  assert  themselves  as  clinically  im- 
portant,  and  which  assist  us  in  unravelling  the  extraordinary 
interchange  and  varied  coniLinations  of  the  Clements  that  go 
to  make  up  the  disease. 

In  the  illness  of  sliorf  duration  where  the  pains  and  vomit- 
ing  are  usually  least  in  evidence  and  where  localisation  Symp- 
toms are  rare,  the  relapse  ordinarily  takes  on  a  similar  charac- 
ter.  It  was  haemorrhage  that  brought  the  patients  into  hos- 
pital  and  if  renewed  bleeding  did  not  take  place  they  com- 
monly  lived  on  with  the  periodic  return  of  the  moderate 
Symptoms  they  had  before  the  haemorrhage.  They  frequently 
have  loDg  intervals  usually  ^2  to  1  year,  sometimes  several 
years,  when  they  feel  absolutely  well,  eat  ordinary  food  and 
perform  their  duties  perfectly.  If  their  Symptoms  come  back 
they  are  usually  obliged  to  resort  to  a  piain  diet  for  some 
weeks  or  months  and  they  are  also  frequently  distressed  by 
much  physical  exertion.  A\'here  the  period  of  Observation 
after  treatment  is  a  long  series  of  years  it  is  seen  that  in  the 
greater  number  of  cases  the  clinical  picture  assumes  one  of 
the    forms    characteristic    of   the  long-period  disease.     Most  of 
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them  therefore  approximate  to  or  completely  take  on  the  cha- 
racter  either  of  the  juxtapyloric  or  the  corpus  ulcer. 

As  previously  mentioned,  once  its  localisation-symptoras 
liave  come  prominently  forward  a  juxtapyloric  ulcer  is  ot'ten 
a  very  serious  form  of  ulcer.  Firstly  the  pain  and  vomlting 
in  this  kind  of  ulcer  are  very  marked  in  many  cases  and  se- 
condly  the  patient's  nutrition  often  suffers  extremely  when  the 
Symptoms  break  out.  When  they  relapse  after  the  treatment 
it  means  that  the  patients  are  very  ill  often  several  times  a 
year  and  that  they  are  partly  or  wholly  hindered  from  doing 
their  work  for  weeks  or  months.  In  the  intervals  between 
the  siek  periods  there  may  be  almost  complete  good  health 
but  as  time  passes  there  is  a  tendency  for  the  symptom-free 
intervals  to  become  shorter  so  that  the  illness  may  finally  be 
continuous. 

In  the  case  of  the  juxtapyloric  ulcer  the  length  of  time 
before  the  localisation  Symptoms  become  well-developed  and 
assunie  the  grave  character  described  above  is  very  different 
in  different  patients.  In  the  present  series  the  preceding  stnge 
Avith  mild  Symptoms  often  lasted  2  to  10  years  but  there  are 
not  a  few  examples  of  patients  with  juxtapyloric  ulcer  who 
have  had  mild  or  moderate  but  definite  Symptoms  for  10  to 
20  years  before  such  a  turn  for  the  worse  took  place  that  the 
disease  claimed  much  attention  from  them. 

The  characteristic  feature  of  the  course  of  a  corpus  ulcer  is 
that  the  stage  of  mild  Symptoms  almost  always  lasts  many 
years,  frequently  10,  20,  30,  40  or  more  years.  Apart  from 
the  usual  variations,  there  may  be  periods  of  exacerbation 
during  this  stage,  not  infrequently  in  the  wake  of  a  haemorr- 
liage,  but  as  a  rule  the  discomfort  is  slight  and  physical  fit- 
ness  little  if  at  all  affected.  If  they  apply  to  be  admitted  to 
hospital  it  may  be  because  the  long-continued  stomach  trouble 
which  is  often  called  >gastric  catarrh»  has  at  last  made  them 
impatient.  Or  it  may  be  that  the  change  for  the  worse  wh ich 
in  most  of  these  cases  seems  to  be  the  final  stage  has  gra- 
dually  become  established  and  in  the  last  few  months  or  it 
may  be  years  has  reacted  strongly  upon  the  patient's  health 
and  capacity  for  work.  The  likelihood  of  a  relapse  will  also 
in  this  case  be  (juite  different  according  to  the  stage  the 
disease  has  reached  before  the  treatment.  In  general,  Symp- 
toms arising  from  a  localisable  corpus  ulcer  are  usually  o Hess 
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consequence  to  the  patient  than  those  caused  by  a  typical 
juxtapyloric  ulcer,  and  by  a  rasonable  regulation  of  the  diet 
and  physical  exertion  tbe  condition  may  not  infrequently  be 
bearable  or  even  quite  good. 

It  would  lead  beyond  the  limits  of  this  investigation  to  give 
a  thorough  exposition  of  lhe  greatly  varying  clinical  pictures 
of  chronic  ulcers  from  their  begianing  and  throughout  their 
complete  course.  The  above  sketch  has  elucidated  the  fol- 
lowing  main  characteristics:  the  illness  of  short  duration  which 
most  often  starts  with  haemorrhage  and  as  regards  complete 
eure,  has  the  best  prognosis;  the  illness  Avith  a  longer  course 
which  only  has  a  slight  chance  of  complete  eure  after  a  course 
of  medical  treatment,  the  importance  of  which  to  the  patient 
depends  upon  the  fact  that  the  juxtapyloric  ulcer  usually 
causes  the  more  severe  Symptoms,  and  the  corpus  ulcer  the 
milder.  Such  a  recital  of  certain  of  the  characteristics  is  to 
some  extent  arbitrary,  but  this  way  of  looking  at  it  has  the 
advantage  that  both  with  respect  to  the  seriousness  of  the 
disease  and  its  prospect  of  being  cured  it  brings  into  promi- 
nence  types  which  are  very  frequently  met  with  in  the  clinic, 
and  those  cases  which  diverge  usually  stand  so  close  that  it 
is  easy  to  establish  their  prognosis  with  a  fair  degree  of  ac- 
curacy. 


If  one  has  to  deal  in  the  clinic  with  the  individual  ulcus- 
patient  and  we  have  to  decide  whether  to  advise  medical  or 
surgical  treatment,  the  most  important  thing  is  to  be  able  to 
determine  the  probable  subsequent  course  of  the  disease  after 
a  course  of  medical  treatment.  One  mvist  distinguish  between 
two  questions:  What  is  the  chance  of  a  relapse?  and,  what 
is  the  signißccmce  of  a  relapse  to  the  patient? 

The  first  is  answered  by  the  duration  of  the  Symp- 
toms before  the  treatment.^  60  %  of  those  patients  who 
have  had  trouble  for  less  than  half  a  year  will  be  com- 
pletely  and  permanently  cured.  The  prospect  of  a  eure  then 
steadily  declines  until  it  is  20  %  for  cases  of  ulcer  that  have 
had  Symptoms  for  3  to  5  years.  Por  illnesses  of  still  longer 
duration  it  is  very  small,  —  about  2  to  10  %.  There  is  also 
a  chance  of  improvement  for  abouts  20  N  of  ulcers  of  all  age- 
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classes  whieh  seeuis  to  be  independent  of  whether  the  patient 
is  careful  as  regards  diet  and  heavy  physical  exertion. 

The  chance  of  a  relapse  is  thus  very  great  in  the  case  of 
the  majority  of  chronic  nlcers.  A¥hether  one  should  take  the 
chance  of  a  medical  eure  or  improvement  in  any  individual 
(sase  will  depend  npon  what  eiFect  the  disease  has  hitherto 
had  on  the  patient's  health  and  litness  for  work.  The  more 
prononnced  the  influence  has  been,  the  more  should  one  be 
inclined  to  advise  Operation.  The  smaller  the  discomfort  has 
been,  — ■  and  even  in  the  case  of  very  old  ulcers  it  may  be 
slight  —  the  more  should  one  be  ready  to  give  the  patient 
that  chance  of  eure  or  improvement  which  the  duration  of  his 
illness  promises;  even  if  the  prospect  of  a  relapse  is  great  one 
would  expect  that  in  such  cases  it  will  constitute  a  tolerable 
condition,  and  one  may  offen  advocate  that  its  appearance  be 
waited  for,  and  that  the  (|uestion  of  Operation  be  taken  up 
again  later. 

The  justification  for  these  views  is  the  small  risk  of  a  fatal 
issue  associated  with  the  well  diagnosed  simple  chronic  ulcer. 
It  is  douhtful  tvhether  any  d((nger  of '^cancerous  degeneratiojv 
of  the  ulcer  exlsts  at  all;  at  any  rate  it  is  so  slight  as  to 
have  no  practical  importance.  Perforation  and  fatal  haemorr- 
hage  occur  comparatively  seldom  in  clinically  definite  chronic 
ulcers.  In  the  individual  case  it  is  quite  ecVipsed  hy  a  risk 
(vliicJi  can  he  fairly  ivell  estimated,  namely  the  chance  of 
hecoming  an  invalid.  Ulis  is  the  all-important  factor  that 
has  to  he  recJconed  luitli  in  deciding  for  or  against  the  medical 
treatment  of  simple  chronic  pep)tir  ulcer. 
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In  the  Österäsen  Sanatorium  during  recent  years  a  couple 
of  cases  of  spontanenus  recurrent  pneumothorax  have  been 
uncler  Observation  in  whioh  tbe  thoracoscopic  Undings  were 
such  that  tbere  were  solid  grounds  for  assnming  that  the  etio- 
logical  point  of  Perforation  in  the  lung  was  directly  observed. 

In  one  of  the  cases  an  attempt  was  made  to  close  the  wound 
by  cauterizing  the  stretched  adhesions,  in  the  other  there  was 
no  indication  present  for  such  interference. 

Case  I.  S.  J.  A.  No.  191/1921,  aged  21,  iron-turner,  admitted 
to  the  Sanatorium   "79  21-     Not  yet  discharged. 

From  the  family  history  we  may  quote  as  follows:  A  brother  (or 
sister)  died  of  pulmonary  tuberculosis:  otherwise  no  family  history 
of  tubercle. 

No  special  overcrovvding  or  poverty  during  his  adolescent  years; 
liad  been  employed  in  the  Workshop  since  his  fourteenth  year;  did 
not  catch  cold  easily.  Spanish  influenza  in  1918  —  slight  attack  — 
\vas  four  days  in  bcd.  Afterwards  feit  quite  well.  Began  to  do 
his  military  service  in  November  1920.  A  month  previoiis  to  his 
cntraiice  had  been  examined  by  a  doctor  who  fonnd  no  pulmonary 
lesion;  he  only  participatcd  for  a  short  time  in  drill,  since  after  a 
few  weeks  he  was  excused  from  field  exercises  on  account  of  an 
accidcnt,  and  was  detailed  for  duty  in  the  farrier's  shop.  At  Christ- 
mas time  1920 — 21  he  was  hoarse  and  feverish;  on  February  4th 
1921  he  l)egan  to  cough.  The  bouts  of  coughing  were  so  violent 
that    hc    had  to  exercise  streng  control  to   keep  himself  from   falling 


44:  HELGE  DAHLSTEDT  AND  MATS  HAEGER. 

down.  (In  the  regiment  at  this  time  there  were  several  cases  of 
whooping-cough!)  The  patient  reports  that  he  had  pronounced  fits 
of  choking.  Expectoration  was  slight,  chiefly  white  phlegm;  no  fever, 
no  sign  of  fatigue.  He  did  light  duty  until  he  left  camp.  The  last 
days  before  leaviug  C^/b  2l)  there  were  signs  of  night  sweats. 

He  got  leave  of  absense  on  ^"^/ö  21.  During  the  train  journey 
home  he  was  seized  about  mid-day  with  a  severe  fit  of  coughing,  feit 
as  if  something  gave  way  in  the  left  Side  of  his  ehest,  and  imme- 
diately  afterwards  coughed  up  a  large  quantity  of  blood.  The  patient 
himself  estimated  the  amount  of  blood  as  2  (?)  litres.  The  blood 
was  bright  red  and  frothy.  The  patient  got  out  of  the  train  at  L. 
9  hours  later  and  walked  for  about  70O  metres,  partly  uphill,  to  get 
himself  a  night's  lodging.  He  slept  peacefully  during  the  night;  an 
hour  after  getting  up  the  next  morning  he  had  a  fresh  hsemorrhage 
(estimated  at  about  300  grms)  and  was  after  this  admitted  to  the 
hospital  in  L. 

During  the  next  two  days  he  continuously  expectorated  -'old»  blood, 
afterwards  »pure»  blood,   into  the  spit  cup. 

He  was  treated  in  the  hospital  for  four  nionths. 

During  the  first  month  the  temperature  was  between  38  C.  and 
39°  C.  afterwards  it  sank  to  an  average  of  from  37.5  C. — 38  C. 
During  the  first  month  he  had  profuse  night  sweats.  The  expec- 
toration was  moderate  in  amount,  whitish  with  yellow  lumps.  The 
cough  was  very  troublesome,  came  on  in  continuous  attacks,  some- 
times  resembling  whooping-cough.  Tubercle  bacilli  were  found  in 
the  Sputum  on  admission,  but  not  on  subsequent  examination. 

Physical  examination  shewed  wide-spread  changes  in  both  lungs 
Init  a  certain  tendency  to  retrogression.  During  his  whole  stay  in 
the  hospital  he  remained  in  bed,  did  not  feel  especially  languid  or 
tired,  nor  had  he  any  pain  in  his  side. 

One  day  at  the  end  of  July,  i.  e.  two  to  three  months  after  the 
hsemorrhage.  the  patient  had  a  rise  of  temperature  up  to  40  C.  and 
simultaneously  he  developed  pain  in  the  left  side  with  considerable 
dyspnoea;  he  could  not  Jie  down  but  had  to  sit  up  in  bed. 

Physical  examination  shewed  that  spontaneous  pneumothorax  had 
developed  on  the  left  side;  the  temperature  feil  by  a  lysis  to  about 
37° — 38'  C.  The  breathlessness  diminished  although  it  did  not  en- 
tirely  disappear.  The  cough  was  neither  more  nor  less  troublesome 
than  before. 

He  was  discharged  from  the  hospital  on  '  /o  and  was  at  once 
admitted  to  the  Osteräsen  Sanatorium. 

Condition  on  admission  (Dr.  Berndtsson).  Height  =  173  cm. 
Weight  =  63.1  kilos,  general  condition  poor.  Has  difficulty  in  getting 
about,  very  exhausted.  Respiration  ==  22  per  minute.  Has  lost  flesh. 
ehest  of  phthisical  type,  flat,  diminished  movement  of  the  ehest 
wall  on  the  left  side,  especially  above  and  towards  the  back. 

Condition  of  the  lungs. 

Left  hing.  Anteriorly :  Above  no  niarked  dulness,  below  the  4th 
interspace    a    wooden    note:  percussion  note  somcwhat  hyperresonant. 
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.\h()vc.  the  l)roathsouii(ls  are  iniirkedlv.  weakened,  amphoric  resoiiance 
(suhelaviciilar  rcgioii,  towards  the  sternum  in  the  Ist  intcrspace); 
ütherwise  iiiaudible.     No  distinct  adventitious  sounds. 

Fosteriorly:  Above  no  (hilness,  below  at  the  angle  of  the  scapula 
uoodcn  note.  Breathsounds  analogous  with  tbose  obtained  anteriorly. 
inoist  rales  on  coughing  in  the  mid  dorsal  Space. 

Right  hing.  Anteriorly :  Percussion  note  everywhere  hypcrresoiiant. 
Broncbo-vesieular  brcathing  in  the  supraclavicular  area,  otherwise 
cxaggerated  breathsounds.  From  the  third  interspace  to  the  base 
(Iry  räles,  increasing  downwards  in  size  and  frequency,  lower  down 
liecoming    somewhat    metallic,  accompanied  bj^  various  creaking  sounds. 

Posterinrly:  Hyperresonant  percussion  note  all  over.  Breathsounds 
ahove,  broncho-vesicular,  louder  belo\v  the  spine.  From  the  apex  to 
the  base  dry  räles  in  moderate  numbcr  are  heard  on  coughing,  chicfly 
towards  .the  middle  line. 

Metallic  sounds  are  not  marked  in  the  sitting  posturc.  On  lean- 
iiig  forvvards  exquisite  metallic  tinkling  over  the  wholc  Icft  back: 
also  in  the  recumbent  position  over  the  front. 

The  heart  is  markedly  displaced  to  the  right.  The  relative  dul- 
ncss  reaches  from  between  the  mamillary  and  parasternal  lines  on 
1  hc  right  side,  but  on  the  left  side  no  cardiac  dulness  can  be  deter- 
mined.     The  sounds  present  no  abnormality. 

X-ray  photograph  on  the  same  day  confirms  the  physical  signs: 
on  the  left  side  seropneumothorax  with  the  horizontal  border  of  the 
exudate  at  the  third  rib  and  the  lateral  margin  of  the  collapsed  lung 
at  about  the  middle  of  the  pulmonary  cavity.  The  lung  adhercnt 
to    the  pleural  vault  and  adhesions  outwards  towards  the  axilla. 

On  the  right  side  a  largo  hilus.  Pratically  the  whole  lung  scat- 
tcred  over  with  small  patchy  indurations,  chielly  in  Ist  and  3rd 
iiiterspaces. 

Marked  displacement   of  the  heart  to  the  right. 

The  patient  was  greatly  exhausted:  to  diminish  the  dyspnoea  tho- 
racocentesis  (Berndtsson)  was  performed  on '^/lo,  two  months  aftcr  the 
onset  of  the  pneumothorax,  in  which  1,000  ccs.  of  clear  fluid  was 
removed. 

The  dyspnoea  was  however  not  much  diminished  and  on  this  account 
tho  intrapleural  pressure  was  measured  on     /lo 

Initial  pressure:   —4  +  9.     HoO 
Insufflation,   300  cems 
Final  pressure:   — ^9  +  3. 
DyspnrpR  thereupon  appreciably  diminished. 

On  the  same  indication  a  further  exsufflation  was  undertaken  ton 
days  later:  on  this  occasion  the  initial  pressure  exceedcd  the  prcvious 
oiie:   —1  +  11. 

The  exudate  now  reached  to  the  4th  intcrspace. 

Then  there  followed  a  period  of  about  three  months,  du  ring  which 
the  patient  ob^'iously  improvcd;  his  weight  increased  and  the  dyspncra 
considerably  diminished. 

About    five    weeks   after  the  second  exsufflation  it  was  considered 
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that,  with  a  measurement  which  shewed  au  initial  pressure  of  ■u+2, 
there  was  an  iudication  for  keeping  up  his  pueumothorax  bj'  the 
insufflation  of  50  ccms;  as  a  matter  of  fact  the  luns  had  shewn  ou 
transillumination  a  tendency  to  expaud.  Thereupon  the  pressure  rose 
to   —  2  +  4  and  his  very  moderate  dyspncea  was  not  inereased. . 

Fresh  insufflations  were  undertaken  after  about  three  and  five 
weeks:  neither  was  there  then  any  increase  of  dyspnoea  after  the  Opera- 
tions.    The  final  pressure  after  the  refills  was  about    ±  0. 

The  cough  during  the  whole  of  this  time  was  troublesome  and 
the  amount  of  expectoration  shewed  a  tendency  to  increase.  The 
margin  of  the  exudate  remained  stationary  at  about  the  level  of  the 
fourth  rib. 

One  day  in  the  middle  of  January  —  after  an  exceptionally  severe 
fit  of  coughing  • — -  the  patient  feit  the  tension  in  the  ehest  increase 
and  became  more  exhausted. 

On  examination  it  was  foiiud  that  his  pueumothorax  had  percep- 
tibly  inereased  in  size.  The  left  side  was  found  to  be  markedly 
bulging  and  on  measurement  its  hemicircumference  was  found  to  be 
o  cms  greater  than  that  of  the  right.  The  heart,  which  had  during 
the  previous  months  reverted  by  degrees  to  its  normal  position,  was 
now  once  more  markedly  displaced  to  the  right. 

The  margin  of  the  exudate  had  sunk  to  the  6th  interspace.  Screen- 
ing and  an  X-ray  photograph  confirmed  the  physical  signs.  The 
patient  had  a  recurrence  of  his  spontaneous  pueumothorax. 

Since  the  subjective  discomfort  was  considerable  ou  "  /i  the  pres- 
sure was  again  measured  +  16  +  21. 

Since  the  high  intrathoracic  pressure  was  giving  trouble  200  ccs 
of  air  was  removed,  the  subsequent  pressure  being  +  1  +  14. 
Practieally  synchronous  with  the  relapse  the  patient  began  to 
complain  of  hoarseness,  which  after  a  week  inereased  to  almost 
complete  aphonia.  On  *'/2  distinct  signs  of  tuberculous  laryngitis 
with  paresis  of  both  vocal  cords,  were  observed  on  laryngoscopic 
examination. 

Through  all  the  measures  taken  up  to  the  present  the  patient  had 
o]ily  symptomatically  and  temporarily  improved. 

In  Order  to  ascertain  the  actual  position  of  the  leakage  and  the 
part  which  the  stringy  adhesions  out  towards  the  axilla  were  playing 
(Fig.  1  A.  Fig.  2  B.  Fig.  3  A)  in  the  distensiou  of  the  collapsed 
hing,   a  thoracoscopic  examination  was  undertaken  on    /2  (Dahlstedt). 

The  puncture  was  made,  after  novocaine-adrenalin  aufesthesia,  in 
the  8th  interspace  below  the  angle  of  the  scapula,  which  was  mark- 
edly rotated  outwards.  The  pleura  was  everywhere  thickened  and 
looked  like  red  velvet.  No  sign  of  ribs  or  interspaces.  Here  and 
there  on  the  parietal  pleura  dowu  towards  the  tliaphragm  in  the 
sinus  —  layers  of  fibrin  a  centimeter  high. 

The  lungs  were  greyish-red  and  thickly  coated  with  layers  of 
fibrin. 

Further  back  from  the  spine  to  half  way  down  to  the  angle  of 
the    scapula,    the    lung    is    fixed    firmly    to  the  thoracic  wall  to  the 
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Figure  1.     Photograph  taken  5  days  after  recnrrence. 

• 
extent  of  4 — 5  cnis.  Dorsally  the  pneumothorax  goes  distinctly 
further  upwards  past  this  broad  adhesion.  In  addition  to  this  super- 
ficial adhesion  the  lung  is  stretched  out  by  a  stringy,  dense  adhe- 
sion of  the  thickness  of  a  lead  pencil  which  extends  towards  the 
mamillary  line  and  is  fixed  by  a  broad  base  to  the  third  rib. 
The  adhesion  pulls  out  the  lung  into  a  tent-shaped  lobe.  The  lung 
is  uneven  and  knobby  as  if  from  underlying  large  tuberculous  nodules. 

The  apex  is  adherent  to  the  pleural  vault  through  a  broad  adhesion 
to  the  back  and  through  a  stringy  adhesion  to  the  front. 

On  the  surface  of  the  lung  about  half  way  between  the  dorso- 
lateral  surface  adhesions  and  the  ventro-lateral  stringy  adhesions  a 
(leep  crater-like  lesion,  the  size  of  the  thumb  nail  is  observed. 

The  margin  of  the  lesion  is  uneven,  rounded  and  slopes  upwards, 
its  floor  is  irregulär  and  greyish-white  in   colour. 

This  lesion  is  considered  most  probably  to  be  the  site  of  the  Per- 
foration of  the  lung. 

Its  indurated  appearance  does  not  suggest  the  probability  of  com- 
jjlete  coUapse,  even  if  the  tension  of  the  pulmonary  surface  were 
released  by  cauterizing  the  anterior  adhesions;  the  Operator  however 
thought  that  the  possibility  was  worth  trying,  and  therefore  the  cau- 
terization  of  this  adhesion  was  determined  on. 

The  cautery  was  introduced  into  the  <Sth  interspace,  in  the  axillary 
line  and  the  adhesion  was  reached  with  some  difficulty. 

After  six  or  seven  applications  with  a  weak  flame  the  adhesion 
burst  with  an  audible  crack  and  thercupon  the  lung  distinctly  con- 
tracted.      No    contraction  of  the  margin  of  the  wound  was  observed. 

Immediately  after  the  Operation  a  fresh  X-ray  plate  was  taken  (Figure 
4)    in   which  the  stump  (S)  after  cautcrization  is  clearly  discernil)le. 

The  patient  now  only  feit  the  slightest  trifling  discomfort  and 
immediately  after  being  X-rayed  was  taken  back  to  bed. 

4 — 2:10255.  Acta  med.  Scandinav.    Vol.lA'lll. 
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Figure  2.     Diagraniatic  illnstration  of  thoraooscopic  finding  in  ( 'ase  I. 


Figure  3.     The  appearance  of  the  wound  in  the  hing  on  thoracoscopic  examiua- 
tion.     A  =  adliesioiis.     v   =  \vonnd  in  the  hing. 
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Fignre  4.     X-ray  photograph  after  cauterization. 

1  ^'  4  hours  after  the  termination  of  the  Operation  he  was  suddenly 
taken  ill.  He  feit  »constriction  and  swelling  in  the  throat»  and 
ahnost  coraplete  aphonia  came  on.  The  doctor  was  at  once  summoned 
and  found  that  an  enormous  subcutaneous  emphysema  had  developed. 
The  emphysema  extended  from  the  left  iliac  crest  over  the  whole  of 
the  left  side,  flanks,  ehest  and  back  and  also  the  neck  (extending 
also  to  the  right  side),  which  was  grotesquely  swollen:  in  an  upward 
direction  the  emphysema  reached  to  both  ears,   and  to  the  left  elbow. 

The  emphysema  was  so  marked  that  on  palpation  it  manifested 
itself  not  like  crackling  but  like  an  elastic  päd  in  the  skin:  the  left 
intraclavicular  fossa  was  changed  into  a  balloon-like  prominence,  both 
the  supra-clavieular  fossce  were  markedly  prominent. 

No  increase  of  dyspncea,  no  pain,  and  the  pnlse  shewed  nothiiig 
abnormal. 

With  Saugman's  needle  attached  to  the  insufflation  apparatus  a 
punctiire  was  made  through  the  pectoral  muscle  opposite  the  2nd 
rill.  On  the  introduetion  of  the  point  of  the  needle  into  the  muscle 
and  its  penetration  to  the  bone  therc  was  a  de\aation  of  the  mano- 
meter  +  8^,2  +  9^/2.  It  was  then  observed  that  the  pressure  was 
higher  on  Inspiration  than  on  expiration. 

Without  great  difficulty  altogethcr  570  cubic  cms  of  air  were 
removed  through  the  needle  (the  assistant  pressed  the  air  from  below 
upwards  towards  the  point  of  exit).  During  the  period  of  cxsuffla- 
tion  it  was  clearly  observed  how  the  prominences  diminishcd;  simul- 
taneously  the  pressure  sank.  At  the  termination  of  the  exsufflation 
no  deflection  of  the  manometer  was  observed,  the  latter  remaining 
at    ±  0.     The  Operation  lasted  at  most  10  minutes. 

Subsequently  the  pleura  was  perforated  in  the  8th  interspace  for 
the  purpose  of  measuring  the  pressure.  As  the  intrapleural  pressure 
stood    at    —  8  +  5    exsufflation    was  not  considered  to  be  indicated. 
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The  systematic  treatment  was  otherwise  limited  to  absolute  rest. 
moiphia   in  large  doses  and  other  narcoties. 

No  subsequent  operative  interference  was  necessary. 

During  the  next  few  days  the  temperature  remained  at  39.7  C. 
the  emphysema  however  diminished  rapidly,  together  with  the  sub- 
jeetive  discomfort,  and  at  the  end  of  18  days  crackling  was  only 
noticed  in  the  left  supra-clavicular  fossa  on  auscultation. 

As  to  the  patient's  subsequent  fate,  it  can  be  described  briefly, 
since  no  noteworthy  changes  occurred  in  his  general  eondition. 

The  physical  signs  remained  to  a  great  extent  as  they  were  and 
the  level  of  the  exudate  only  varied  in  a  slight  degree. 

The  strength  of  the  metallic  sounds  varied,  seeminglj',  with  fair 
regularity  in  direct  Proportion  to  the  iutra-pleural  pressure,  and  the 
changes  in  the  quality  of  the  amphoric  resonance  in  the  different 
phases  of  the  respiration  and  in  different  positions  was  beautifully 
shewn;  (the  note  being  higher  pitched  on  Inspiration  and  in  the 
upright  Position);  only  slight  evidence  of  the  effeet  of  cauterization 
is  noticeable;  the  fistula  apparently  remains  continuously  patent. 

On  account  of  the  dyspncea  which,  however,  is  now  less  than 
before,  exsufflation  had  to  be  continued.  An  attempt  was  made  to 
extend  the  time  between  the  exsufflations  beyond  the  classical  14 — 21 
days  but  this  had  to  be  discontinued  on  account  of  the  subjective 
discomfort.  The  initial  pressure  at  the  exsufflation  remained  as  a 
rule  between  +10  and  +  22;  no  specially  high  readings  were  ever 
taken,  about  200  cms  of  air  was  removed  on  each  occasion.  The 
final  pressure  after  exsufflation  remained  at  about    +2  +  12. 

The  temperature  now  remained  fairly  regulär  at  37  — 38  C.  and 
the  subjective  eondition  was  distinctly  improved.  He  definitely  in- 
creased  in  weight  and  the  nutrition  was  very  good.  The  exhaustion 
was  not  bad  enough  to  prevent  him  going  and  returning  from  the 
exsufflation  by  himself;  otherwise  on  account  of  the  temperature  he 
was  kept  in  bed. 

Had  the  patient's  other  lung  not  been  seriously  affected  —  or 
had  it  been  affected  to  a  lesser  degree  —  radical  surgical  inter- 
ference might  well  have  been  considered  advisable.  As  things  are 
such  interference  must  be  for  the  present  excluded. 

The  patient  continues  to  remain  in  the  Sanatorium  and  the  pres- 
sure of  his  Pneumothorax  is  kept  as  high  as  his  subjective  eondi- 
tion permits. 


The  circumstances  which  make  this  case  especially  interest- 
ing  seem  to  be  the  thoracoscopic  Undings,  the  attempt  at  treat- 
ment by  means  of  cauterization,  the  emphysema  and  the  suc- 
cessful  operative  treatment  through  exsufflation. 

No  remarkable  results  were  attained  by  the  treatment  but 
the  course  of  the  illness  and  the  indication  for  treatment  which 
occurred  during  this  seem  to  us  to  be  worth  mentioning. 
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Case  IL     P.  N.  B.      16S/l919.     Aged   27.     A  woodman. 

Clinical  history.  No  family  history  of  tuberclc.  No  childish 
illiiesses.  In  childhood  and  youth  strong  and  hcalthy,  has  worked 
in  the  forest  since  he  was   15. 

In  the  winter  of  1910  the  paticnt  chanced  to  get  a  chill  aud  two 
doctors  diagnosed  pulmonary  tuberculosis  in  an  early  stage;  one  apex 
was  Said  to  be  affected  —  he  does  not  remember  which.  The  pa- 
ticnt however  did  not  take  care  of  himself. 

He  was  examined  by  a  lung  specialist  at  the  österäsen  Sanatorium 
in  1912  and  was  stated  to  be  healthy,  and  since  then.  in  spite  of 
heavy  work  in  the  forest,  he  remained  subjectively  in  good  health 
until    1919. 

On  2 Ist  of  July  1919  the  patient  was  seized  with  acute  illness 
while  at  breakfast,  with  severe  pain  in  the  left  side  and  difficulty 
in  breathing,  so  that  he  had  to  go  to  bed.  He  lay  on  the  outside 
of  the  bed  for  a  couple  of  hours.  In  the  afternoon  the  pain  left 
him  and  the  next  day  he  was  able  to  go  himself  to  consult  the 
parish  doctor,  who  ordered  aspirin  and  a  liniment.  The  patient  got 
no  better,  feit  tired  on  the  least  exertion  and  pain  in  his  side,  and 
on  this  account  on  July  29th  he  journeyed  7  miles  by  road  to  Ös- 
teräsen where  a  complete  left  sided  pneumothorax,  with  marked  dis- 
placement  of  the  heart,  was  diagnosed. 

On  13th  of  August  he  was  admitted  to  the  österäsen  Sanatorium 

Condition  on  admission.  General  condition  fairly  good:  thin  Phthi- 
sical  aspect.  Height  189  cms.  Weight  70.6  kilos.  Thorax  phthi- 
sical,  the  left  half  slightly  raore  prominent. 

Lungs.  Left.  Hyperresonant  percussion  note.  No  sounds  on 
auseultation.  No  Hippocratic  succussion.  Weak  metallic  phenomena 
on  auscultatory  percussion. 

Right.  Hyperresonant  note,  exaggerated  breath-sounds.  No  adven- 
titious  sounds. 

Heart.  The  right  border  reaches  somewhat  to  the  right  of  the 
right  sternal  margin.   Absolute  dulncss  has  disappeared.    Sounds  pure. 

Abdomen.     Nil  abnormal. 

Urine.     No  albumen.     No    solids. 

Larynx.     Nil  abnormal. 

X-ray  examination.  On  transillumination  the  pneumothorax  is 
with  difficulty  observed.  On  expiration  the  border  of  the  lung 
appcars  to  be  downwards  towards  flank  some  cms  from  the  thoracic 
wall.  On  Inspiration  the  outline  of  the  pulmonary  margin  disappears 
with  the  marked  expansion  of  the  lung.  The  X-ray  photograph  con- 
firms  the  finding  on  the  screen.     No  exudate. 

The  patient's  left  sided  pneumothorax  had  clearly  been  to  a  great 
extent  reabsorbed  before  the  foregoing  examination. 

On  the  X-ray  plates,  taken  on  maximum  Inspiration  with  almost 
complete  pulmonary  expansion,  no  certain  tuberculous  changes  were 
observed. 

The  patient  was  kept  in  bed,  the  temperature  was  subnormal,  the 
pulse  about   60 — 70;    he  had   no  cough,  and   no   expectoration. 
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On  Ist  Septeniber,  a  weak  respiratory  murmur  was  lieard  over  the 
left  base  towards  the  middle  line.  No  adventitious  sounds,  no  rub, 
absolute  cardiac  dulness  absent. 

On  5th  Sept.  the  patient  was  allowed  to  have  a  bath.  While  in 
the  bath  the  patient  feit  a  slight  pain  in  his  left  side  and  experi- 
enced  slight  difficulty  in  breathing,  both  in  a  very  slight  degree,  so 
that  he  paid  little  attention  to  it.  No  rise  of  temperature  followed, 
the  pulse  continued  between   60  and  70. 

On  llth  Sept.  a  complete  left-sided  pneumothorax  was  again 
diagnosed,  with  the  heart  displaced  to  the  right  parasternal  line: 
no  sounds  heard  on  auscultation.      Hippocratic  succussion    =    0. 

X-ray  examination.  On  Screening  the  lung  appeared  on  expiration 
to  be  much  collapsed  into  the  root  being  about  the  size  and  shape 
of  the  closed  fist.  On  inspiration  the  lung  expanded  extraordinarily ; 
its  margin  on  maximum  inspiration  could  only  be  discerned  on  the 
dorso-lateral  aspect.  On  the  expansion  of  the  upper  lope  its  con- 
tour  completely  disappeared  at  a  level  with  the  clavicle.  The  me- 
diastinum  oscillated  a  great  deal  with  the  different  phases  of  re- 
spiration. 

The    X-ray    picture  was  taken  both  on  inspiration  and  expiration. 

On  Sept.  15th  a  measurement  of  the  pressure  was  taken.  The 
pressure  was  on  ordinary  respiration  —  3  +  0  (cm  water),  on  deep 
breathing  —  10  +  10.  Thoracoscopic  examination  was  then  carried 
out  (Dahlstedt). 

The  thoracoscope  was  inserted  at  the  angle  of  the  scapula  after 
local  ansesthesia  with  ^/2  %  novocaine.  The  parietal  pleura  was  thin 
and  translucent;  the  ribs  and  interspaces  were  beautifully  clear  as 
was  the  outline  of  the  smaller  vessels.  On  the  basal  portions  of 
the  pleura  were  a  couple  of  smaller  milky,  greyish-white  non-trans- 
lucent  areas  about  the  size  of  a  2  Krone  piece.     No  exudate. 

The  pulmonary  pleura  was  thin  and  translucent.  The  outline  of 
the  lung  was  beautifully  marked  out.  Insignificant  pigmentation. 
Both  lobes  were  equally  collapsed.  The  interlobular  surface  were 
separated  and  could  be  seen  in  their  whole  extent.  No  nodules  were 
anywhere  visible. 

Just  below  the  apex  of  the  collapsed  lower  lobe  a  highly  pigmen- 
ted  greyish  black  area  was  seen,  in  the  shape  of  a  very  deep  groove, 
stretching  abruptly  through  the  margin  of  the  lung.  The  groove 
seemed  to  begin  at  the  interlobar  surface,  made  a  sharp  notch  in 
the  margin  and  ran  over  the  costal  surface,  back  to  the  neighbour- 
hood  of  the  eolurana,  where  the  lung,  at  a  small  area,  somewhat 
below  the  scapula,  was  firmly  cemented  to  the  thoracic  wall. 

At  the  area  of  attachement  the  parietal  pleura  was  slightly  thicken- 
ed,  and  greyish-red  in  eolour.  Thin  pleural  folds  are  formed  which 
strain  on  respiratorion  following  the  pulmonary  movements.  The 
pulmonary  pleura  round  the  transverse  groove  was  completely  normal 
in  appearance. 

No  point  of  Perforation  whatever  either  in  the  transverse  groove 
or  the  site  of  adhesion  could  be  seen. 
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Figure    ä.     Perforation    in    Luug.     {^')  ou  thoracoscopic  examiuation  in  Case  II 
Somewhat  diagrammatic. 


After  thoracoscopic  examiuation  no  complications  occurred  and  uo 
emphyscma.  Temperature  always  normal.  Pulse  between  60  and  70. 
The  air  of  the  pneumothorax  was  rapidly  re-absorbed;  at  the  end  of 
3  weeks  there  was  no  evidence  of  pneumothorax.  At  the  end  of  a 
month  the  patient  was  allowed  to  get  up:  after  another  two  months 
he  left  the  Sanatorium  with  the  Intention  of  commeneing  work  as 
foreman  in  the  forest. 

Up  to  date,  that  is,  three  years  after  his  illness,  the  patient  on 
lieing     asked     concerning     his     health     gives     the     following     answer. 

my  health  is  as  good  as  I  could  wish  for.     Have  been 

in  füll  work  every  day,  have  feit  no  pain  at  all  in  my  side  since  I 
left  the  Sanatorium.:/ 


Siimmary. 

Tlie  above  elinical  history  appears  to  oifer  some  points  of 
interest. 

The  man  got  acutely  ill  with  spontaneous  pneumothorax, 
but  somewhat  slight  subjective  Symptoms.    AVhen,  after  about 
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6  weeks,  the  pneumothorax  was  almost  completely  re-absorbed 
he  took  a  bath  and  had  a  relapse,  with  insignificant  subjec- 
tive  Symptoms. 

Nine  years  previously  pulmonary  tuberculosis  had  been 
diagnosed  by  two  doctors. 

Seven  years  previously  he  was  declared  to  be  healthy  by  a 
lung  specialist,  and  he  remained  healthy  until  the  pneumo- 
thorax  developed. 

During  his  stay  in  Österäsen  Sanatorium  no  Symptoms  of 
pulmonary  tuberculosis  could  be  found  either  clinically  or  on 
X-ray  examination. 

On  thoracoscopic  examination  completely  normal  pleural 
appearances  were  observed  with  the  exception  of  small  thicken- 
irigs  in  the  basal  parietal  pleura.  In  the  lung  similar  normal 
appearances  except  at  the  apex  of  the  lower  lobe  a  greyish- 
black  highly  pigmented  area,  drawm  in  in  the  form  of  a  cleft 
running  from  the  interlobular  surface  ihrough  the  margin  and 
over  to  the  costal  surface,  where  it  ended  in  an  adherent  por- 
tion  of  lung  opposite  the  thoracic  wall. 

The  changes  which  were  observed  on  thoracoscopy  in  the 
apex  of  the  lower  lobe  may  well  have  been  caused  by  an 
underlying  cicatricial  tuberculous  induration  which  on  its 
metamorphosis  had  shrunk  and  in  this  way  had  produced  the 
indrawn  transverse  fissure  in  the  margin  of  the  lung. 

Through  the  great  collapse  of  the  lobes  of  the  lung  the 
pulmonary  surfaces  could  be  observed  in  every  possible  direc- 
tion  without  auy  morbid  changes  being  noted. 

Without  the  site  of  the  Perforation  being  directly  observed 
it  can  with  the  greatest  probability  be  assumed  that  this  is 
situated  in  the  cicatrical  retraction  in  the  apex  of  the  lower 
lobe. 

Had  the  patients  pneumothorax  shewn  a  tendency  to  recur 
repeatedly  the  indication  would  have  been  to  bring  about  a 
serothorax  according  to  Spengler  or  Aronstamm. 

This  case,  like  the  preceeding  one,  seems  to  show  that 
thoracoscopic  examination  in  spontaneous  pneumothorax  may 
be  of  a  certain  diagnostic  value. 

The  diagnostic  value  of  thoracoscopic  examination  has  been 
lately  —  in  the  article  by  Muerricht  —  stated  to  be  slight. 
(Zeitschrift,  für  Tub.  Vol.  36.  No.  4). 
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The  accompanying  list  of  references  from  the  literature, 
which  in  nowise  attempts  to  be  eomplete,  is  an  eloquent  tes- 
timony  to  the  interest  which  during  the  past  decade  has 
been  bestowed  on  the  clinical  picture  of  spontaneons  pneumo- 
thorax. 

It  is  (juite  obvious  on  reading  the  papers  of  the  different 
writers  how  immensely  varied  a  character  the  clinical  pictures 
can  present;  in  the  one  case  the  condition  develops  hyperacu- 
tely  with  severe  pain,  distinct  dyspnooa  and  is  for  some  days 
or  hours  of  a  dangerous  character,  —  in  the  other  the  clinical 
picture  is  distinctly  milder.  Often  enough  the  subjective 
discomfort  is  surprisingly  small.  Pepper  (56)  thinks  that23/'> 
of  cases  of  spontaneous  pneumothorax  begin  insidiously  with 
pulmonary  tuberculosis.  Thus  Staehelin  (73)  for  example 
reports  a  case  where  an  opera  singer,  in  ignorance  of  bis 
illness,  attempted  to  carry  on  bis  profession  eight  days  after 
the  development  of  a  spontaneous  pneumothorax,  and  quite 
recently  Nie.  Johannsen  observed  a  eomplete  sjjontaneous 
pneiimotborax  in  a  student  liable  f(»r  military  service  who 
immediately  on  development  ot  the  condition  cycled  three  miles 
over  difllcult  country. 

Concerning  the  etiology  of  the  disease  tuberculosis  Stands 
in  the  front  rank.  Staehelin  (73)  quotes  in  bis  text  book  a 
Statistical  summary  by  Biach  according  to  which  the  origin 
of  the  disease  is  expressed  in  the  following  percentages. 

Pulmonary  Tuberculosis 77  % 

Gangrene  of  the  Lung      7  % 

Empyema      b  % 

Traumata o  % 

Bronchiectasis 1  % 

Abscess  of  the  Lung 1  % 

Pulmonary  emphysema 1  % 

Tndeterminate  causes 2  % 

with    in    addition,    more    unusual    causes    such    as  Ascariditv. 
Echinococcus,  thoracocentesis  etc. 

The  writer  points  out  at  the  sarae  tirae  that  in  other  sta- 
tistics  pulmonary  tuberculosis  is  thought  to  be  the  cause  in 
.a  still  higher  percentage  (90  %  and  more). 

As  regards  frequency  Hayashi  (33)  reports  that  in  about 
10,000  autopsies.  all  kinds  of  material  not  only  tuberculo.sis 
—  he   found  spontaneous  pneumothorax  in  0.8  %.     von    Bons- 
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dorff  (9)  found  spontaneons  pneumothorax  in  0.0  %  of  2,o0() 
cases  of  pulmonary  tuberculosis. 

Staehelin  quotes  in  his  text  böok  statistics  from  Eichhorsts 
clinic,  according  to  which  less  than  6  %  of  the  cases  of  pul- 
monary tuherculosis  had  spontaneous  pneumothorax  as  a  com- 
plication. 

Holmgren  (35)  thinks  that  spontaneous  pneumothorax  eom- 
plicates  ; some  l'ew»  "o  of  advanced  cases  of  pulmonary  tuber- 
culosis but  that,  when  including  also  the  small,  partial,  pneumo- 
thorax formations,  which  are  often  first  detected  on  post- 
mortem  examination,  pneumothorax  is  a  very  usual  compli- 
cation. 

Finally  we  must  mention  that  all  the  most  up  to  date 
American  investigators,  amongst  other  Barlow  (2)  and  Thomp- 
son, by  means  of  delicate  modiiications  in  stereoscopic  X-ray 
technique,  consider  that  they  have  found  small  circumscribed 
pneumothoraces  in  a  great  proportion  of  cases  of  pulmonary 
tuberculosis. 

Schröder-Schöneberg  (10)  also  lays  stress  (Brauer-Schröder 
ßlumenfeld  Textbook  of  Tuberculosis  Vol.  4)  on  how  greatly 
the  Statements  as  to  frequency  vary:  thus  von  Leyden  for 
example  gives  spontaneous  pneumothorax  in  10  %  of  all  cases 
of  pulmonary  tuberculosis  while  Schröder  himself  did  not 
find  it  complicating  more  than  fonr  cases  in  5,000. 

Regarding  the  etiological  topograpbical  Situation  of  the  Per- 
foration in  the  hing  Schröder  (ibid)  considers  that  it  is  more 
often  present  in  the  upper  lobe;  viz.  in  71.5  %,  and  also  that 
the    left    hing    is    more  frequently  the  seat  of  the  perforation. 

Staehelin  (73)  considers  the  lower  portion  of  the  upper  lobe, 
especially  between  the  mamillary  and  axillary  lines  at  the 
level  of  the  2nd  to  the  4th  rib  —  as  the  seat  of  election. 
Staehelin  also  points  out  that  sometimes  several  perforations 
are  found  postmortem  and  that  these  vary  greatly  both  in 
appearance  and  size,  (from  the  size  of  a  pinhead  and  upwards, 
and  round,  spatulate  or  irregulär  in  shape. 

All  the  authors  seem  to  be  in  agreement  that  the  complica- 
tion  is  much  more  frequent  in  men  and  that  most  of  the  cases 
occur  between  15  and  30  years  of  age. 

In  many  cases  a  spontaneous  pneumothorax  subsides  of 
itself  in  a  moderately  short  space  of  time.  Four  to  six  weeks 
is  considered  as  a  rule  to  be  the  period  of  duration. 
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Haininan  (31)  in  191(3  reports  slight  cases  where  the  eure 
took  from  fonr  to  live  weeks. 

In  some  of  the  cases,  as  in  ours  described  above,  the  condi- 
tion  exhibits  a  tendency  to  relapse. 

Staehelin  says  about  this  in  his  text-book  of  internal  medi- 
cine  and  pathology:  cases  are  described  in  which  during  the 
course  of  a  few  years  a  pneumothorax  develops  and  heals  three 
er  four  timesv.  The  descriptive  literature  eontains  not  a  few 
descriptions  of  relapsing  pnenmothoraces. 

J.  (^arruthers  Säle  ((yiy)  describes  a  case  with  10  relapses  in 
the  course  of  live  years. 

Cummer  (21)  collates  six  cases  of  recurrent  pneumothorax 
and  other  cases  are  mentioned  by  Kulcke  (41)  and  Hyman  — 
and  Morrison  (36)  —  in  the  latter  case  a  recurrence  took  place 
on  the  other  side  after  live  weeks.  Finally  a  case  of  valvulär 
pneumothorax  described  by  Landolt  (12)  must  be  mentioned, 
where  on  account  of  extreme  dyspnoea  a  permanent  puncture 
of  the  pneumothorax  had  to  be  established,  as  the  result  of 
which  a  practically  generalized  emphyseraa  developed  over 
the  body.  The  case  in  question  appears  to  resemble  our 
iirst  case. 

Regarding  the  pathogenetic  mechanism  it  must  be  mentioned 
in  connection  with  our  second  case  that  the  pneumothorax  in 
Hyman  and  Morrison's  case  above  referred  to,  is  explained  by 
the  author  as  arising  through  the  rupture  of  an  adhesion  at 
its  Insertion,  and  further  Fiori  (28)  reports  a  case  where  the 
complication  referred  to  occurred  through  a  superficial  injury 
of  the  lung  through  the  rupture  of  a  pleural  adhesion  in  what 
appeared  to  be  an  otherwise  healthy  organ. 

Schröder-Schöneberg  considers  a  valvulär  pneumothorax  in 
phthisical  subjects  to  be  the  rule  and  not  the  exception. 

For  spontaneous  pneumothorax  many  kinds  of  therapy 
have  been  suggested.  Staehelin  recommends  rest  in  bed 
in  slight  cases  —  at  least  at  the  beginning  and  in  every 
case  where  there  is  a  rise  uf  temperature  —  but  no  active 
interference;  in  the  case  of  extreme  dyspncra  puncture,  which 
can  on  occasion  be  adapted  to  a  permanent  puncture  (»Aspira- 
tions-drainage  mit  Hilfe  der  Wasserstrahl  pumpe  )  Carpi  (58) 
refers  in  the  14th  anuual  volume  of  Zentralblatt  f.  Tubercu- 
lose   to    a    paper    by    A.    Pisani    and    emphasizes  in  this  how 
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different  investigators  have  achieved  good  results  in  valvulär 
Pneumothorax  by  the  insuff'lation  of  nitrogen  in  order  to  pro- 
duce  compression  of  the  fistula  and  to  facilitate  the  healing 
of    the  pleural  wound  (Morelli,  Dumarest  et  Murald,  Colbert). 

Betchow  (7)  points  out  how  in  two  cases  with  acute  and 
threatening  Symptoms  he  achieved  complete  success  by  purely 
expectant  treatment  (Narcotics). 

Brauer  and  Spengler  (10)  announce  that  sometimes  in  val- 
vulär Pneumothorax  the  Perforation  in  the  lung  can  only  be 
healed  by  the  introduction  of  nitrogen  gas  which  prevents  the 
expansion  of  the  lung  but  die  Exudatbildung  schafft  für  den 
Schluss  eines  tuberkulösen  Lungenfistel  ungleich  günstigere 
Verhältnisse  (the  formation  of  the  exudate  brings  about  unlike 
more  favourable  conditions  for  the  termination  of  a  tubercu- 
lous  fistula  in  the  lung).  Through  the  exudate,  according  to 
the  writers,  we  attain  prolonged  compression  of  the  lung, 
appreciable  thickening  of  the  pleura  and  extremely  slow  reab- 
sorption  of  the  air  of  the  pneumothorax.  In  order  to  produce 
an  exudate  in  -  dry  pneumothorax  Spengler  first  of  all  used  a 
weak  Solution  of  silver  nitrate  (^'2  %)  but  he  now  recommends, 
foUowing  Aronstamm,  the  employment  of  o(J  ccs  of  a  30  "^ 
Solution  of  dextrose  (in  physiological  saline  Solution).  This 
fluid  is  injected  intrapleurally  and  produces  thereupon  an  in- 
tense  inflammation  on  the  pleural  surface,  in  the  course  of 
which  the  fistula  often  heals.  The  authors  themselves  report 
two  cases  treated  in  this  way  with  good  results.  Kulcke 
further  describes  a  case  where  a  good  result  was  obtained  by 
this  method. 

Herzen  (3)  considers  that  the  foUowing  rules  should  be 
observed  in  carrying  out  treatment  on  the  occurrence  of  a 
tuberculous  spontaneous  pneumothorax;  Controlling  the  cough 
and  pain  with  opium  or  morphia:  cardiac  tonics  on  Symptoms 
of  shock:  with  dyspncea  and  cyanosis  (valvulär  pneumothorax) 
copious  inhalation  of  oxygen;  if  asphyxia  threatens,  thora- 
centesis,  which  may  be  repeated.  After  the  acute  Symptoms 
abate  expectant  treatment;  eventually  after  six  weeks  puncture 
to  remove  the  collected  gases.  In  hydropneumothorax;  expec- 
tant treatment  if  the  exudate  is  insignificant  and  of  a  serous 
nature,  after  six  weeks  puncture  and  insufflation  of  oxygen 
to  keep  the  lung  compressed.  In  pyopneumothorax  repeated 
puncture    in    cases    where    there    is    no    rise    of   temperature, 
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together  witli  insufflation  of  oxygen;  with  persistent  high 
temperature  thoracotomy  if  the  condition  of  the  other  hing 
permits  of  operative  interferenee. 

Bernard  (16)  and  Salomon  report  a  case  of  double  pulmo- 
nary tiiberculosis  where  a  spontan eous  pneumothorax  which 
developed  on  one  side  was  maintained  with  good  results 
through  insuiflation.  As  a  complication  there  developed  here 
tirst  a  sero-  and  then  a  pyopneumothorax  on  the  other  side. 
Paliidan  refers  (juite  shortly  in  Z.  b.  für  Tuberculose  1922,  to 
a  paper  by  Bogason  (8)  according  to  which  the  anthor  is  said 
to  have  constructed  a  convenient  cannula  for  treatment  with 
which  the  intraplenral  pressure  by  means  of  a  watertrap  in 
the  cannula  is  automatically  regulated.  Von  BonsdorfF  (9) 
amongst  his  19  reported  cases  treated  four  by  artificial  sero- 
thorax,  following  Spengler,  of  which  two  shewed  a  good  result, 
and  three  by  a  combination  of  serotborax  and,  after  closing 
the  pulmonary  fistula  —  aspiration  with  Potain's  aspirator 
together  with  insufflation  of  N.,  of  which  one  case  was  cured 
within  a  year. 

Lastly  regarding  operative  interferenee,  thoracoscopy  and 
eauterization  of  adhesions  by  Jacobitus'  method,  some  remarks 
must  also  be  made.  Holmboe  (34)  describes  how  he  on  several 
occasions  with  the  help  of  thoracoscopy  saw  >these  abundantly 
lying  tubercules  which  seem  ready  to  break  through  the  pulmo- 
nary pleura».  Holmboe  attaches  to  these  the  greatest  impor- 
tance  in  judging  of  the  probability  of  a  later  complicating 
exudate  during  the  course  of  the  artificial  pneumothorax 
therapy.  It  seems  however  to  be  quite  probable  that  such  a 
breaking  through  may,  ofF  and  on,  give  occasion  for  the  deve- 
lopment  of  a  spontaneous  pneumothorax.  That  the  wound  in 
Case  1.  may  have  been  caused  by  just  such  an  ulcerating 
tuberculous  induration  may  well  be  considered. 

The  eauterization  of  adhesions  in  Case  I.  was  undertaken 
during  the  course  of  pleurisy.  Jacobcieus  lays  stress  on  this 
being  accepted  as  a  contraindication  to  a  certain  extent,  since 
through  interferenee  pleurisy  not  infrequently  becomes  acute. 
Yet  Jacob{£us  emphasizes  the  fact  that  he  himself  as  well  as 
Skärgärd  has  used  the  cautery  during  the  course  of  an  attack 
of   pleurisy   without    the    occurrence  of  an  exacerbation.     Nor 
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in  our  ease  described  above  did  the  plenrisy  become  more 
acute  after  cauterization. 

AVe  have  already  referred  to  Landolf  s  (42)  case  whicb  was 
complicated  by  an  unusnal  snbcutaneous  emphysema.  Saugman 
(69)  also  observed  such  generalized  emphysema  and  although 
he  points  out  that  even  the  severe  emphysemas  very  seldom 
cross  the  middle  line,  he  admits  that  there  are  exceptions  to 
the  rule.  This  above  all  concerns  deep  seated  emphysema  in 
which  the  air,  without  making  its  way  to  the  surface  at  the 
Site  of  puncture  finds  its  way  instead  to  the  upper  ehest  wall, 
to  the  jugalum  and  beneath  the  sternomastoid  muscle.  The 
author  criticizes  Brauer's  Interpretation  of  the  way  of  propaga- 
tion  (between  the  endothoracic  fascia  and  the  ribs).  ;Indeed 
I  think  that  the  way  is  another  and  that  the  air  passes  into 
the  loose  cellular  tissue  between  the  two  layers  of  intercostal 
muscles  and  foUows  the  vessels  to  mediastinum  posticum. 
From  mediastinum  posticum  on  the  other  band  it  rises,  lying 
deeply  in  and  between  the  viscera  of  the  neck  and  especially 
behind  them  it  can  pass  over  to  the  other  side  of  the  neck. 
Peripherically  the  air  can  foUow  the  armvessels  and  pass 
down  to  the  elbow,  indeed,  I  have  repeatedly  been  able  to 
hear  the  air  at  the  wrist. 

The  summary  given  above  shews  anything  but  a  comprehen- 
sive  final  im])ression.  In  the  two  cases  we  have  reported- 
differins:  from  each  other  to  a  considerable  extent  the 
thoracoscopic  examination  helpsto  complete  the  clinical  picture. 
The  good  result  of  tbe  cauterization  which  was  employed  in 
case  I.  as  a  therapeutic  experiment  cannot  indeed  be  considered 
as  obvious;  it  may,  however,  be  quite  well  accepted  as  a  pro- 
bability  that  cases  will  be  met  with  in  the  future  where  such 
treatment  could  be  employed  with  good  results. 
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({uol(|iies  iiiots   sur  Ic  iionibre  moyeii  des  glo- 
biilcs  roiiges  cliez  les  eleves  des  ecoles  primaires. 


Par 

EMIL  ALS. 

t'openhagne,  Danemark. 


Grüce  anx  ouvrag-es  des  auteurs  danois  Bie  et  Möller/  Bing,' 
H.  r.  Gram''  et  E.  R,ud,^  on  peut  desormais  regarder  comme 
un  fait  (jiie  le  nombre  moyen  des  globules  rouges  chez  les 
adultes  des  deux  sexes  est  plus  eleve  qu'on  ne  le  croyait 
jusqu'ici:  savoir  pour  les  hommes  envlron  5.4  millions,  pour 
les  femmes  environ  4.8  millions. 

De  l'etade  de  la  riebe  litterature  sur  les  numerations  des 
globules  rouges,  il  resulte  qu'il  existe  de  grandes  series  con- 
cernant  les  nouveau-nes,  les  nourrissons,  les  enfants  de  1 — 5 
ans,  mais  qu'en  revanche  on  s'est  fort  peu  occupe  des  enfants 
de  Tage  oü  ils  frequentent  les  eeoles.  Meme  Anna  Berlin^  et 
Karnizki'^  qui  ont  le  plus  contribue  ä  la  connaissance  du 
nombre  moyen  des  globules  rouges  dans  l'enfance,  se  sont 
limites  ä  nous  donner  un  nombre  tres  restreint  de  numerations 
concernant  les  classes  susdites.  Bour  combler  cette  lacunej'ai 
fait  une  longue  serie  de  numerations  avec  les  eleves  d'une 
ecole  primaire. 

Tecbnique:  Le  sang  a  ete  preieve  ä  lobulus  auris  moyen- 
nant  une  incision  si  profonde  qu'il  coula  »spontanement»  et 
en  abondance.  La  premiere  goutte  fut  toujours  essuyee,  une 
des  suivantes  a  servi  pour  les  experiences.  Bour  l'absorption 
et  la  mixtion  ont  servi  les  pipettes  et  tubes  melangeurs  Eller- 
mann-Erlandsen.  Bour  la  dilution  servit  le  liquide  Hayem 
modifie    par    Gustav    J0rgensen.      L'hematimetre    etait  modele 

■  Ugeskrift  for  La-ger  1913.  —  -  Ibid.  1919.  —  ^  Ibid.  1920.  —  *  Acta  medica 
Scand.    1922.    —  ^  Jahrb.  f.  Kinderheilk.  1903.  —  »  Arch.  f.  Kiudcrheilk.  1903. 

b— 230255.   Acta  med.  Scandinav.    Vol.  LVIII. 
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Bürker  avec  les  divisions  de  Türck  et  avec  pinces.  Le  melange 
a  ete  agite  pendant  1  minute,  et  la  numeration  n'a  ete  en- 
tamee  que  3  minutes  apres  le  remplissage  de  l'iiematimetre. 
On  a  tonjours  fait  la  numeration  de  2  gouttes  de  chaque 
melange,  et  de  chaqne  goutte  on  a  enumere  80  petits  carres.  — 
Pour  arriver  ä  des  resultats  incontestables,  on  a  contröle  les  con- 
stantes  de  l'hematimetre;  elles  repondaient  exactement  aux 
mesnres  donnees.  Pnis  les  pipettes  ont  ete  recalibrees,  la 
grande  avec  de  l'ean,  la  petite  avec  du  mercure:  tandis  que 
les  dimensions  de  la  grande  se  trouvaient  correctes,  on  a  con- 
state  pour  la  petite  une  imperfection  qui  ne  paraissait  pas  trop 
grave;  celle-ci,  determinee  moyennant  4  recalibrations  dont  les 
resultats  diiFeraient  de  moins  de  1  °»»  Tun  de  l'autre,  se  montra 
neanmoins  assez  importante  pour  reüdre  necessaire  de  reduire 
de  1.3  %  les  nombres  qui  se  trouvent  sur  les  tableaux  cites 
ci-apres.  Avec  14  numerations,  cbacune  7  fois  repetee,  j'ai 
trouve  en  numerant  320  petits  carres,  une  erreur  moyenne 
de  3  %.  L'erreur  moyenne  de  l'erreur  moyenne  etait  de  0.125. 
Les  numerations  citees  ci-dessous  ne  comprennent  que  160 
petits  carres.  D'apres  les  numerations  d'epreuve  detaillees  de 
Reinert^  et  les  formules  deductivement  determinees  d'Abbe,^ 
l'erreur  moyenne  augmente  tellement  que,  dans  le  cas  qui 
nous  Interesse,  eile  monte  de  3  jusqu'a  4  %,  ce  qui  est  pour- 
tant  assez  exacte  pour  notre  but.  —  C'est  ä  Proestö,  petite  ville 
danoise,  que  j'ai  fait  mes  numerations.  Gräce  ä  la  bien- 
veillance  de  la  .direction  locale  de  l'enseignement  public,  j'ai 
obtenu  la  permission  d'>'enuinerer»  une  partie  des  eleves  de 
l'ecole  municipale.  La  ville  ne  comptant  que  1400  umes,  il 
n'existe  qu'une  seule  ecole  de  quelque  importance;  les  enfants 
appartenaient  donc  ä  toutes  les  couches  sociales. 
Les  resultats  se  trouvent  sur  le  tableau  suivant. 

7  ans     H.  J.  5,485  I.  B.  5,455             11    ans  G.  H.  5,000          E.  H.  4,700 

N.  J.  5.425  E.  H.  5,355                         W.  H.  5,595         A.  K.  5,575 

H.  L.  4,965  E.  C.  5,290          J.  L.  5,525 

«.  K.  4,790  R.  L.  5,005 

K.  R.  5,520  F.  H.  5,190 

F.  J.  5,890  V.  N.  5,385 


^  Tübinger  Preisschrift  1891. 

-  Sitzungsb.  d.  Jena  Gesellsch.  J.  Med.  und  Natiirw.  1878. 
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8  ans    E.  S.  5,360  E.  J.  5,540  12  ans  K.  A.  5,365  I.  E.  4,695 

('.  F.  5,520  E.  II.  5,285  K.  M.  5,390  N.  P.  5,130 

M.  J.  4,830  I.  L.  4,580  A.  J.  5,890  K.  K.  4,960 

F.  A.  5,105  S.  J.  5,005  A.  S.  5,325  E.  Z.  5,850 
V.  L.  6,075  K.  L.  5,260  I.  E.  5,550 

E.  L.  5,705  K.  H.  5,555         E.  H.  5,180 
K.  S.  5,325  K.  J.  5,575         K.  H.  4,890 

9  ans    K.  A.  5,445  E.  A.  5,990  K.  P.  5,740  I.  L.  5,790 

G.  A.  5,250         K.  H.  5,480  A.  0.  4,855  I.  S.  5,530 
V.  J.  4,620         E.  N.  5,640                          M.  D.  5,435 

L.  P.  5,695  E.  H.  5,290                          N.  K.  4,470 

C.  N.  5,195  I.  K.  5,155             13  ans  A.  ().  5,200          E.  R.  5,470 
y.  N.  5,265                           C.  K.  5,970           I.  L.  5,260 

10  ans     C.  C.  5,260  E.  M.  4,720                           E.  J.  4,815          M.  J.  5,295 

II.  Z.  4,895  M.  O.  5,875                          0.  N.  4,750 

H.  C.  5,115  E.  L.  5,295                           S.  N.  5,160 

K.  J.  5,820  K.  J.  5,555                          A.  N.  5,715 

F.  A.  5,145  H.  C.  5,080 
E.  N.  5,160  K.  H.  5,295 
S.  C.  5,220 

G.  E.  5,475 

Moyenne  de  toutes  les  82  nunierations:  5,310. 

>  »        »        >    51  dl  5,306. 

»    31  Q  5,319. 

En  prenaut  k'S  nioyi-nnes  de  chaiiae  classe  on  trouve: 

Agp.  Nonibre  de  garrons.  Moyenne.  Nombre  de  tilles.  Moyenne. 

7  ans  6  5,346  2  5,405 

8  »  7  5,417  4  5,103 

9  »  5  5,241  6  5,470 

10  8  5,261  4  5,361 

11  >  6  5,244  3  5,267 

12  »  11  5,351  9  5,286 

13  »  8  5,248  3  5,342 

Deduction  faite  de  Terrcur  de  la  pipette,  on  trouve  qiie 

1)  le  nombre  moyen  des  globales  ronges  chez  les  ecoliers  est  de 

5.24  Mill,  conse([uenimeat  situe  entre  celiii  des  hommes  et  celui 

des  ferames  adultes; 
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2)  les  ecoliers  et  les  ecolieres  ont  le  meme  nombre  moyen  de 
globules  roiiges; 

3)  les  nombres  moyens  des  globules  rouges  ne  subisent  chez 
les  enfants  aucune  Variation  reguliere  pendant  toute  la  periode 
ou  ils  frequentent  les  ecoles  primaires. 


From   The  Cliuic  of  Internal  Medicine,   University  of  Lund,   Sweden 
(Professor   IvAKL  Petr]^]N)  and  The  Ncurological  Clinic  of  the  Caro- 
line Medical  Institute,  Stockholm   (Professor  F.  Lennmalm). 


Oll  tlie  (langer  of  leakaji;e  of  tlie  cerebrospiiial 
fluid  after  lumbar  piiiieture 

SVEN  INGVAR,  M.  D. 
Docent  in  Neurology  in  the  University  of  Lund. 


Duriug  the  first  decades  after  the  ingenious  invention  of  the 
lumbar  puncture  by  Quincke  a  vivid  discussion  is  to  be  found 
in  the  literature  of  the  subject  about  the  dangers  of  this  Operation. 
The  first  communication  of  fatal  cases  in  which  lumbar  puncture 
apparently  caused  the  death  of  the  patient  was  made  by  Für- 
bringer.  This  author  published  three  cases  of  brain  tumor  where 
death  appeared  within  6 — 24  hours  after  the  Operation.  In  the 
following  years  similar  contributions  were  made  by  Lichtheim, 
Lenharz,  Fleischmann,  Krönig,  Nölke,  Wilms,  Gumprecht, 
Maystre,  Eichelberg  and  Pförtner,  Masing,  Huber,  Hennig  and 
others.  According  to  the  computations  of  Reichmann  the  real 
number  of  deaths  caused  by  lumbar  puncture  must  be  at  least  10 
times  the  number  published,  since  so  many  of  the  cases  are  never 
published  at  all. 

The  great  majori ty  of  the  above  cases  were  brain  tumors,  and 
death  took  place  sometimes  during  the  actual  making  of  the 
puncture  but  as  a  rule  within  24  hours  afterwards. 

Hennig  gives  in  1908  a  survey  of  these  fatal  cases.  Generally 
the  patients  after  the  Operation  have  suffered  from  severe  head- 
ache.  Slowly  they  have  become  dull  and  lost  consciousness. 
Death  has  occurred  in  deep  coma  often  as  respiratory  paralysis. 

A  great  many  of  these  fatal  cases  have  suffered  from  tumors 
of  the  posterior  cranial  fossa.   It  also  seems  to  be  generally  accep- 
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ted  that  the  fatal  issue  in  such  cases  is  diie  to  the  pressure  exerted 
by  the  tumor  on  the  cerebellum  and  the  bulb.  The  posterior 
part  of  the  cerebellum  and  the  bulb  are  pressed  downwards  by 
the  tumor  into  the  occijDital  foramen.  Especially  by  the  tapping 
of  the  spinal  fluid  in  lumbar  puncture  the  bulb  and  the  cerebellum 
are  pressed  down  into  the  spinal  canal  as  a  consequence  of  the 
decompression  of  the  spinal  cavity.  In  this  way  a  considerable 
compression  of  the  bulb  with  its  important  nerve-centres  occurs, 
leading  sometimes  to  an  instantaneous  paralysis  of  its  functions. 
In  this  way  the  sudden  death  in  tabula  during  or  immediately 
after  the  lumbar  puncture  may  be  explained  (Wilms). 

It  is  to  be  expected  from  our  knowledge  about  the  rapid  re- 
generation  of  the  cerebrospinal  fluid  (compare  below)  that  the 
quantity  removed  in  lumbar  puncture  will  usually  be  restored 
within  a  few  hours.  It  should  then  be  expected  that  all  conse- 
quences  of  the  lumbar  puncture  would  be  abolished.  But  headache, 
which  is  one  of  the  most  common  complaints  after  lumbar  punc- 
ture, offen  does  not  occur  until  the  day  after  the  oj)eration,  and 
sometimes  lasts  for  several  days.  And  the  related  cases  of  death 
after  lumbar  pvmcture  are  described  as  having  occurred  12—24 
hours  after  the  Operation. 

The  authors  enumerated  do  not  seem  to  have  found  an  expla- 
nation  of  this  late  effect  of  the  lumbar  puncture.  Generally  they 
make  a  too  rapid  and  extensive  tapping  of  the  cerebrospinal 
fluid  responsible  for  the  fatal  issue.  Several  precautions  are  re- 
commended,  such  as  operating  with  the  patient  lying  on  one  side 
and  only  allowing  a  small  amount  of  the  fluid  very  slowly  to  escape. 
The  patient  has  further  to  be  kept  in  bed  for  at  least  two  days 
after  the  puncture.  In  this  way  several  authors  think  that  all 
fatalities  may  be  avoided  (Maystre).  Others  are  sceptical  and  are 
of  the  opinion  that  in  spite  of  all  these  precautions  fatalities  will 
occur,  especially  in  cases  of  increased  intracranial  ]5ressure  (Hen- 
nig). 

It  is  interesting  to  find  in  the  literature  that  quite  a  number 
of  authors  do  not  feel  convinced  that  there  is  any  danger  at  all 
in  lumbar  puncture.  At  a  meeting  of  the  Gesellschaft  der  Charite- 
ärzte  at  Berlin  in  1907  Forster  warned  against  lumbar  puncture 
in  brain  tumors,  and  was  supported  in  the  following  discussion 
by  Huber  and  Lazarus.  Seiffer  on  this  occasion  stated  that  he  is 
in  the  habit  of  puncturing  all  cases  of  brain  —  even  cerebellar  — 
tumors  under  his  care,  and  that  he  has  not  seen  any  fatalities. 
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He  considers  the  Operation  to  be  withoiit  risk  if  it  is  stopped  in 
time  and  the  pressure  is  not  allowed  to  decrease  too  much.  Fren- 
kel  is  of  the  same  optimistic  opinion.  In  1908  an  authority  like 
Siemerling  expressed  himself  in  favor  of  spinal  decompression 
even  in  cases  of  cerebellar  tumors.  It  is  rather  surprising,  then, 
that  in  every  one  of  his  7  published  cases  of  cerebellar  tumors 
there  proved  to  be  severe  headache  after  lumbar  puncture.  One 
of  these  patients  died  the  day  after  the  Operation. 

These  last  quoted  works  originate  from  1908.  The  differences 
of  opinion  at  such  a  relatively  late  date  are  surprising,  since  by 
that  time  the  lumbar  puncture  had  for  years  been  widely  used 
and  undoubtedly  it  might  have  been  expected  that  great  experi- 
ence  in  the  Operation  should  have  been  accumulated. 

In  the  literature  of  the  last  decade  the  idea  of  the  risks  of  the 
lumbar  j^imcture  has  developed  more  clearly,  and  to  such  an  ex- 
tent  that,  for  instance,  all  the  text-books  mention  that  it  is  always 
more  or  less  dangerous  to  make  a  lumbar  puncture  on  brain  tumors. 
The  fatalities  in  such  cases  are  considered  to  be  caused  by  a  ten- 
dency  of  the  bulb  to  be  plugged  into  the  occipital  foramen  after 
the  lumbar  puncture.  But  there  is  still  some  obscurity  as  to  how 
this  plugging  occurs  and  what  is  its  special  cause. 

Furthermore  it  must  still  be  considered  absolutely  obscure  how 
the  lumbar  puncture  produces  the  well-known  post-punctural 
inconveniences  such  as  headache,  dizziness,  vomiting  etc.  About 
these  troubles  the  most  surprising  Statements  are  to  be  found 
in  the  literature.  Schönborn,  and  Eichelberg  and  Pförtner,  main- 
tain  that  the  troubles  very  seldom  appear  in  cases  with  a  patho- 
logical  cerebrospinal  fluid  (Paralysis,  Tabes,  Lues  cerebri,  Menin- 
gitis, etc.).  In  insane  patients  they  seem  to  be  rare.  Adler  and 
Lücke  believe  in  their  psychogenetic  origin  and  discourage  lumbar 
puncture  in  neurotic  or  excited  patients.  Cymbal,  Eichelberg 
and  Pförtner,  report  cases  where  the  lumbar  puncture  was  un- 
successful  in  so  far  as  no  fluid  appeared  in  the  cannula,  but  never- 
theless  the  typical  post-punctural  inconveniences  appeared  in  a 
very  severe  form.  They  believe  such  cases  to  be  a  proof  of  the 
psychogenetic  origin  of  the  troubles.  But  in  such  cases  we  cannot 
be  absolutely  certain  that  the  cannula  has  not  penetrated  into 
the  lunibar  subarachnoideal  space,  in  spite  of  the  fact  that  no 
fluid  aj)peared  (compare  below). 

Concerning  the  nature  of  the  post-punctural  inconveniences 
opinion  varies  considerably.    Walter  believes  them  to  be  caused 
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by  a  reflex  from  the  lesion  of  the  meninges  in  tlie  lumbar  region. 
Lewandowsky  thinks  that  tliey  are  due  to  a  too  slow  regeneration 
of  tlie  removed  cerebrospinal  fluid.  Neu  and  Herrmann,  and 
Walter,  however,  liave  been  able  to  sboAv  tliat,  as  many  otber  cli- 
nical  facts  indicate,  there  is  a  verv  rapid  regeneration  of  tlie 
fluid. 

Reichraann  assumes  tliat  tlie  removal  of  cerebrospinal  fluid 
in  lumbar  puncture  causes  a  hypersemia  of  the  meninges,  whicb 
gives  tlie  beadache.  Tliis  hypersemia  is  produced  by  the  negative 
pressure  in  tlie  cranial  cavity  as  a  result  of  the  removal.  He 
has  shown  this  by  extensive  removal  of  the  cerebrospinal  fluid 
by  lumbar  puncture  immediately  after  death.  This  author  only 
mentions  the  state  of  the  patients  ^\^tllin  the  hours  immediately 
following  upon  the  ojjeration,  and  does  not  attempt  to  explain  the 
troubles  occurring  days  afterwards. 

In  1902  Sicard  assumed  a  leakage  of  the  cerebrospinal  fluid  into 
surrounding  tissues  from  the  hole  made  in  the  dural  sac  after 
lunibar  puncture.  He  devised  that  in  order  to  avoid  this  incon- 
venience  the  patient  should  be  ordered  to  bed  for  sonie  time 
after  the  Operation  and  ^vith  raised  lower  end  of  the  bed.  Frenkel, 
in  1904,  recommended  the  sanie  precaution.  He  has  never  seen 
nausea,  vomiting,  or  headache  after  lumbar  puncture,  if  he  kept 
the  patient  in  bed  with  the  head  low  for  24  hours  after  the  Ope- 
ration. 

The  same  ideas  liave  later  been  developed  more  particularly 
by  the  French  author  Stej)hen  Chauvet  and  also  by  Raymond. 

In  the  American  literature  also  attention  has  been  paid  to  the 
leakage  of  the  cerebrospinal  fluid  into  surrounding  tissues  from 
the  dural  wound.  This  has  been  done  especially  by  Weed,  Wege- 
fortli,  Ayer,  and  Feiton  in  their  researches  upon  exjDerimental 
meningitis.  These  authors  liave  conclusively  shown  that  in  cases 
of  septicpomia  in  animals  the  withdrawal  of  cerebrospinal  fluid 
in  lumbar  puncture  caused,  wlien  this  Operation  was  made  at  a 
certain  favorable  moment,  a  purulent  meningitis  in  the  animal. 
This  meningitis  is  conceived  to  arise  through  a  venous  engorge- 
ment  following  the  withdrawal  of  the  cerebrospinal  fluid  and 
leading  to  a  slowing  down  of  the  cerebral  blood-stream.  In  some 
animals  it  was  shown  that  a  simple  puncturing  of  the  subarachnoi- 
deal  Space  in  the  atlanto-occijntal  region  was  able  to  facilitate 
the  development  of  the  meningitis.  Then  the  effect  was  explained 
as  due  to  leakage  of  cerebrospinal  fluid  from  the  dural  hole  into 
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suri'ounding  tissues.  That  a  leakage  really  occurred  was  demon- 
strated  positively  hy  injecting  a  Solution  of  lamp-black  into  the 
dural  cavity.  Subsequently  it  was  found  at  the  autopsy  of  the 
animal  that  carbon  granules  had  spread  extensively  throughout 
the  softer  tissues  of  the  neck,  demonstrating  the  final  distribution 
of  the  fluid  of  replacement.  The  authors  state  that  these  fifidings 
indicate  that  there  is  leakage  through  the  dural  hole  sufficient  to 
bring  about  a  cranial  decompression  leading  to  subsequent  menin- 
gitis. 

Wegeforth  and  Latham  also  state  the  chances  for  the  occur- 
rence  of  such  a  leakage  after  lumbar  puncture  in  man.  In  order 
to  avoid  it  they  recommend  as  thin  needles  as  possible. 

Similar  view-points  about  the  leakage  after  lumbar  puncture 
of  the  cerebrospinal  fluid  have  been  developed  by  Foerster  and 
Gennerich  in  Germany  and  Thomas  in  France.  But  undoubtedly 
it  can  be  said  that  this  theory  has  not  been  generally  accepted 
in  practice.  The  literature  on  the  risks  of  the  lumbar  puncture 
is  still  rieh  in  contradictory  Statements,  and  the  nature  of  these 
risks  is  still  in  many  respects  highly  obscure. 

In  the  following  pages  three  cases  are  reported  illustrating 
the  question  of  dangers  in  lumbar  puncture,  when  the  intra- 
cranial pressure  is  raised.  Three  such  cases  will  be  described, 
who  all  died  after  lumbar  puncture.  I  am  indebted  to  Professor 
Karl  Petren,  of  the  University  of  Lund,  for  permission  to  publish 
the  first  two  cases,  and  to  Professor  F.  Lennmalm,  of  the  Royal 
Caroline  Institute,  Stockholm,  for  the  third  case.  I  extend  to  both 
these  gentlemen  my  cordial  thanks. 

The  cases  will  be  described  in  chronological  order,  in  spite  of 
the  fact  that  the  last  reported  case  gives  the  best  Illustration  of  the 
thesis  propounded  in  this  article.  The  writer  preferred  the  chro- 
nological Order,  because  this  arrangement  will  better  help  to 
illustrate  the  supposed  technical  improvement  in  the  Operation 
performed  in  the  cases. 

Case  1.     Eva  A.,  aged  19  years. 

Clinical  and  post  mortem  diagnosis:  Hydrocephalus  internus. 
Died  8  hours  after  lumbar  puncture.  Severe  headache.  Coma. 
Bulb  plugged  into  the  occipital  foramen. 

Admitted  the  last  timc  to  the  Medical  Clinic  in  Lund.  on  April 
15,   1914. 

Since  cliildhood   the  paticnt  has  suffored  from   periodical  headache 
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with    vomiting.     The   headaehe  became  aggravated  in  1911.     At  the 
same  time  she  noticed  a  decreasing  power  of  vision. 

She  was  admitted  to  the  Ophthalmological  Clinic  in  Limd  (Prof. 
Ahlström)  on  Oct.  9,  1911.  Here  were  found  bilaterally  choked 
discs.  She  was  transferred  after  a  few  days  to  the  Medical  Clinic. 
In  the  records  of  the  patient  no  pathological  signs  from  the  nervous 
System  are  mentioned  except  a  left-sided  facial  paralysis. 

^Vii-  Lumbar  puneture.  Pressure  450  mm.  34  ccm  of  fluid 
were  removed.  The  patient  suffered  from  severe  headaehe  even 
during  the  Operation.      In  the  fluid  were  15   lymphocytes  per  ccm. 

^Vii-  The  severe  headaehe  has  continued  the  whole  time  since 
the  lumbar  puneture. 

The  patient  was  transferred  to  the  Surgical  Clinic.  Here  a  tre- 
panation  of  the  right  sqama  was  made  (Prof.  Borelius).  In  spite  of 
this  Operation  the  power  of  sight  decreased. 

^''/v2.  The  patient  is  free  from  headaehe.  The  optic  discs  atro- 
phic,  greyish. 

The  patient  was  free  from  headaehe  tili  1913.  Then  it  again  began 
to    torment  her.  At  the  same  time  pronounced  impairing  of  the  vision. 

On  April  15,  1914  the  patient  was  again  admitted  to  the  Clinic. 
She  had  then  only  quantitative  perception  of  light.  She  had  a  lange 
head  with  :.bruit  de  pot  fele^  above  the  sutura  coronaria.  Romberg 
positive.  On  the  place  for  the  trepanation  there  was  a  slight  Pro- 
trusion. Since  a  cranial  decompression  was  already  made  it  was 
thought  appropriate  to  t-'-y  some  therapeutic  lumbar  punctures. 

^V^.  At  7  o'clock  in  the  evening  lumbar  puneture  was  perform  ed. 
Pressure  310  mm.  When  the  fluid  had  run  out  for  a  while  the 
patient  began  to  complain  of  considerable  headaehe.  The  Operation 
was  imraediately  suspended  to  the  extent  that  no  fluid  was  allowed 
to  run  out.  The  pressure  thereby  rose  from  170  mm  to  205  mm. 
25  ccm  had  beea  removed.  After  the  patient  had  been  brought  to 
the  ward,  the  headaehe  increased  still  more.  She  complained  that 
it  suddenly  got  dark  for  her  eyes.  Vomiting.  She  groaned  from 
the  pains  in  the  head  and  was  much  excited.  After  1  cg  of  mor- 
phium  she  grew  calmer  and  feil  asleep.  She  slept  tili  half-past  two 
in  the  morning,  when  she  suddenly  began  to  have  difficulty  in  breath- 
ing.  She  was  pale  with  rapid  pulse,  and  in  deep  coma.  After  in- 
jections  of  camphor-oil  the  respiration  improved. 

At  three  o'clock  sudden  collapse  and   mors. 

Autopsy  -'',4  193  4  (Prof.   Sjövall): 

On  the  place  for  the  trepanation  it  was  found  that  the  dura  was 
intact.  The  skull  is  very  thiu  and  shows  everywhere  streng  inpres- 
siones  digitatae.  The  dura  is  very  thin  and  is  on  both  sides  consi- 
derably  extended.  When  opened,  it  is  found  to  lie  very  strongly 
pressed  to  the  also  very  thin,  soft  meninges.  The  surfaces  facing 
each  other  are  very  dry.  Nowhere  is  a  circumscribed  thickening  of 
the  meninges  seen.  It  is  especially  to  be  mentioned  that  this  is  not  the 
case  in  the  region  of  the  basal  cisterns  or  the  Foramen  Magendie.  The 
brain  shows  a  uniform  and  considerable  gyral  flattening.     When  the 
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cerebriiin  is  takeii  out  ol"  the  skull  it  is  noticcd  tliat  ihv  basis  of  tho 
third  ventricle  is  thin  to  transparency,  and  bent  out.  When  the  in- 
fundibulum  is  cut,  a  clear  fluid  spurts  out  in  a  strong  jet.  —  The 
hypophysis  is  found  to  be  normal.  The  bones  in  the  region  of  the 
turk  saddle  are  atroph ic. 

The  side  ventriclcs  of  the  ccrebellum  are  exccedingly  dilatatcd. 
The  Foramen  Mouroi  is  large  and  the  third  ventricle  is  also  strongly 
dilatated.  Corpus  callosum  is  very  thin.  Thela  chorioidea  everywhere 
without  remark.  The  epiphyse  is  flattened.  The  third  ventricle  passes 
almost  imperceptibly  into  the  aqueduct  of  Sylvius.  Here  the  roof  is 
very  thin.  The  fourth  ventricle  too  is  considerably  extended  and  it 
is  noticed  that  the  velum  medulläre  anterius  is  seen  bulging  out  in 
front  of  the  cerebellum,  and  is  very  thin. 

Thus,  when  the  fourth  ventricle  is  opened  from  the  aqueduct  this 
can  be  done  widely  without  cutting  the  cerebellum.  It  is  then  seen 
that  the  posterior  wall  of  the  ventricle  is  pushed  forwards  in  a  pe- 
culiar  way,  bulging  into  the  lumen  of  the  ventricle  above  the  Fora- 
men Magendie,  which  is  pressed  together  by  this  process.  Both 
lateral  processi  of  the  fourth  ventricle  also  seem  to  be  compressed 
by  the  same  cause. 

The  chorioideal  plexus  are  seen  as  small  reddish  and  pale  granula- 
tions  covering  this  process  into  the  ventricle.  This  plexus  is  seen 
in  a  normal  way  entering  the  ventricle  beneath  and  in  front  of  the 
process.  Foramen  Magendie  is  open.  In  the  same  way  it  can  be 
establishcd  that  the  tela  chorioidea  normally  ruus  out  into  the  lateral 
Processus  of  the  ventricle.  Inspection  of  the  cerebellum  reveals  that 
the  posterior  bulge  into  the  fourth  ventricle  is  produced  by  an  im- 
pression  of  the  vermis  cerebelli,  particularly  in  its  most  caudal  region, 
Uvula  and  nodulus.  These  cerebellar  parts  appear  in  section  to  be 
perfectly  normal.  The  ependyme  in  the  ventricles  nowhere  shows 
signs  of  pathological  alterations.  The  brain  substance  is  everywhere 
flattened,  but  otherwise  no  bleedings,  ramollitions,  or  neoplastic 
changes  are  to  be  found.  —  Atrophy  of  the  ovaries.  —  Viscera 
otherwise  without  remarks. 

The  brain  was  preserved  in  tho  museuni  of  the  Pathological  De- 
partment in  Lund. 

On  further  cxamination  (^  lo  1922,  Professor  Sjövall)  it  was  found 
that  the  cerebellar  tonsils  on  both  sides  were  distinguished  from  the 
digastric  lobes  by  a  decp  depression  on  the  cerebellar  surface.  The 
t'insils  were  also  pressed  tightly  together  and  to  the  dorsal  face  of 
the  bulb,  so  that  it  can  be  supposed  that  their  inferior  parts  Jiave 
been  strongly  pressed  doivn  into  the  occipital  foramen.  Not  until  the 
tonsils  are  moved  apart  do  the  uvula  and  nodulus  appear  from  be- 
hind.  Etidently  these  parts  have  been  pressed  strovghj  forwards  when 
the  tonsih  loere  pressed  together.     (Fig.   1.) 

"'The  whole  Situation  of  these  parts,  as  described  above,  gives  a 
very  strong  impression  that  it  has  been  caused  by  a  mechanical 
pressure  on  this  region  acting  in  the  direction  of  the  foramen  occi- 
pitale.v 
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Gase  2.     Signe  A.     Farmer's  wife.     Aged  25. 

Clinical  diagnosis:    Tumor  cerebri?    Meningitis  serosa? 

Post  mortem  diagnosis:  Glioma  regionis  parieto-occipital.  sin. 
Died  11  liours  after  lumbar  puncture.  Severe  headache.  Coma. 
Epileptic  fits. 

Admitted  to  the  Medical  Clinic  in  Lund  Oct.   2,   1920. 

Severe  headache  for  a  year.  For  half  a  year  back  the  headache 
has  been  corabined  with  vomitiag.  From  the  same  time  fits.  The 
patient  thereby  loses  consciousness  for  some  minutes.  For  a  couple 
of  hours  afterwards  she  cannot  speak.  She  has  had  about  7  such 
fits.  After  recent  fits  she  has  spoken  incoherently  for  some  hours. 
After  the  last  fit  of  all  the  patient  was  paralysed  in  the  right  arm 
for  about  4  hours. 

Abstract  from  the  record  on  admission: 

»The  patient  complains  of  severe  headache.  Romberg  is  positive 
with  a  tendency  to  fall  backwards.  Choked  discs  of  both  fundi 
oculi,  with  a  Protrusion  of  about  5  dioptries.  Vision  of  each  eye 
=^  5/ 18.  Otherwise  no  pathological  signs  from  the  nervous  system 
could  be  discovered". 

Owing  to  the  uncertainty  of  the  diagnosis  tumor  cerebri  or  a 
serous  meningitis,  the  lumbar  puncture  was  decided  upon  after  much 
hesitation. 

"jio.  At  5  o'clock  in  the  afternoon  lumbar  puncture  was  per- 
formed.  The  cerebrospinal  fluid  rose  rapidly  in  the  thin  glass  tube 
used  for  reading  the  pressure.  The  patient  immediately  began  to 
complain  of  intolerable  headache.  Then  the  cannula  was  instantly 
shut  off.  A  pressure  of  275  mm  was  read-  The  fluid  would  un- 
doubtedly  have  asccnded  much  higher,  if  the  Operation  had  been 
continued.      Only  4  ccm  fluid  were  in  this  way  allowed  to  flow  out. 

The  headache  continued  after  the  puncture.  During  the  next  two 
hours  it  was  severe  in  spite  of  morphium.  By  and  by  the  patient 
became  dull.  During  the  night  she  had  an  epileptiform  fit  with 
twitchings.  After  this  she  did  not  regain  consciousness.  Later, 
fresh  fits.  One  of  these  was  seen  to  begin  with  twitchings  of  the 
right  which  developed  into  general  twitchings  of  the  whole  body  and 
were  followed  by  a  general  tonic  stage  for  about  15  minutes.  Dur- 
ing the  rest  of  the  night  the  patient  was  in  deep  coma.  Died  at 
6.20  a.   m. 

Autopsy  performed  by  Professor  J.   Forssman,   October  13: 

» —  —  Dura  extended,  dry.  The  gyri  flattened,  the  fissures  pressed 
together  to  the  same  degree  on  both  sides.  Section  of  the  brain 
reveals  a  great  tumor,  occupying  the  whole  internal  capsule  of  the 
left  hemisphere  and  extending  from  the  foramen  of  Winslof  forwards 
and  backwards  to  the  anterior  margin  of  the  posterior  hörn.  The 
tumor  fills  the  whole  side-ventricle  as  an  oedematous  polype  and 
also  Infiltrates  corpus  callosum.     The  tumor  when  cut  shows  a  speck- 
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led  surface  and  has  a  veiy  diffuse  margin  to  the  braiu-suhstance. 
In  soine  portions  of  the  tumor-masses  small  cysts  are-seen,  in  others 
more  or  Icss  fresh  haemorrhagias.  It  has  the  size  of  the  egg  of  a 
tarne  duck.» 

Organs  otherwiso  without  rcraarks. 

Casc  3.     Anna  B.,  wife  of  a  raihvay  official,  46  years  of  age. 

Clinical  diagnosis:  Tumor  cerebri  in  the  left  parietal  region, 
verified  post  mortem. 

Died  46  hours  after  lumbar  puncture.  Severe  lieadache.  Coma. 
Intense  liyperaemia  of  the  meninges.  Dryness  of  the  basal  sub- 
arachnoideal  Spaces. 

Admitted  to  the  Neurological  Clinic  at  the  Caroline  Institute, 
Stockholm,  on  Sept.   23,   1921.      Died  Febr.   15,   1922. 

The  patient  has  ten  children,  all  healthy,  the  youngest  7  years 
old.  Since  1911  she  has  had  epileptic  fits,  about  3 — 4  every  year.  She 
has  lost  consciousness  and  has  fallen,  with  general  twitchings  in  the 
whole  body  for  a  few  minutes.  After  the  first  fit  she  had  for  one 
day  disturbances  of  the  speech.  She  talked  incoherently  in  a  very 
excited  manner  and  her  friends  could  not  understand  what  she  said. 
By  and  by  the  speech  again  became  normal. 

The  aura  of  the  fits  consists  of  vertige,  murmuring  or  singing  in 
the  right  ear,  and  slight  twitching  of  the  right  arm.  Betöre  the 
fits  the  patient  has  also  difficulties  with  her  speech.  She  hardly 
finds  the  right  expressions.  She  therefore  prefers  not  to  say  any- 
thing  at  all  before  the  fits. 

The  patient  has  learned  to  prevent  the  fits  by  bathing  the  head 
with  cold  water. 

For  the  last  two  years  slow  impairing  of  the  vision.  She  has 
also  subjectively  suffered  from  a  slowly  increasing  headaehe.  The 
difficulties  of  speech  have  also  gradually  grown,  so  that  she  has  now 
constant  difficulty  in  finding  the  right  words  and  often  fails  to  give 
objects  their  names. 

Examination  in  the  Neurological  Clinic:  The  general  condition  of 
the  patient  is  fairly  good.  She  complains  of  headaehe,  which  seems 
to  be  moderate.  Sometimes  a  slight  dizziness.  She  has  choked 
discs  in  a  stage  of  regression  in  both  eyes  with  a  Protrusion  on  the 
right  side  of  4  D,  on  the  left  of  2  D.  Vision  almost  normal.  Other- 
wise  no  Symptoms  from  the  nervous  system. 

She  is  lively  and  almost  euphoristic.  The  speech  is  on  the  whole 
without  remark.  Not  very  often  does  she  fall  to  find  the  right  word. 

Babinski's  phenomenon  appears  once  on  the  left  foot.  Ün  all  other 
occasions  it  is  normal. 

The  patient  stayed  in  the  Clinic  for  about  two  months.  During 
that  tirae  she  was  well.  Headaehe  moderate.  No  fits.  No  de- 
creasing    of    the    vision.     At    her   own  request  she  left  for  home  in 
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Order  to  have  the   Observation  continued  by  visiting  the  Xeurological 
Policliuie. 

The  patient  was  again  admitted  to  the  Neurological  Clinic  on  Febr. 
11,  1922.  She  then  showed  the  same  general  condition  as  during 
her  first  visit.  She  was  lively  aud  gay  as  before.  She  was  said  to 
have  had  at  least  two  severe  fits  at  home  during  the  interval. 

The  neurological  examination  gives  the  same  result  as  before 
The  regression  of  the  choked  discs  however  is  more  pronounced. 
The  Protrusion  is  less  and  they  are  paler,  with  diffuse  margins.  No 
new  Symptoms  are  to  be  found  indicating  a  progress  of  the  disease 

In  Order  further  to  elucidate  the  diagnosis,  lumbar  puncture  was 
made  at  6  o'clock  in  the  evening.  It  was  supposed  that  the  very 
cautious  method  of  procedure  that  was  to  be  adopted  would  not  in- 
volve  any  danger  ivhatsoever  to  the  j)atient. 

The  needle  was  introduced  three  times  before  any  fluid  appeared. 
Only  1 — 2  ccm  were  allowed  to  run  out.  The  pressure  was  not 
read  as  a  measure  of  precaution.  The  fluid  was  collected  by  puUing 
the  needle  out  of  the  caunula  only  so  far  as  to  let  the  fluid  eseape 
drop  by  drop. 

After  the  Operation  the  patient  feit  well.  To  a  direct  question 
she  answered  that  she  did  not  feel  any  headache.  She  was  all  right 
in  all  respects.     Cerebrospinal  fluid  normal. 

A  covple  of  hours  after  the  Operation  she  began  to  complain  of  intense 
headache.  This  increased  and  three  hours  after  the  Operation  she 
was  groaning  with  pain.  Severe  vomiting  appeared.  Luminal  and 
morphium  were  given.  She  grew  calmer.  During  the  night  she 
became  listless  and  lost  conseiousness.  Stertorous  breathing.  The 
pulse  very  feeble.  For  long  periods  it  cannot  be  feit.  Camphor-oil 
and  digitalis  were  given  subcutaneously. 

The  patient  lies  in  deep  coma.  This  is  continued  during  the 
whole  of  the  next  day.  The  pulse  improves  a  little,  but  the  patient 
never  awakens  from  the  coma. 

Death  at  3.40  p.  m.  on  the  loth  of  February. 

Autopsy  Feb.   15   (Docent  H.  Bergstrand). 

»Strong  active  hyperaemia  of  the  soft  meninges.  Total  absence 
of  cerebrospinal  fluid  in  the  subarachnoideal  Spaces.  A  tumor  of  the 
size  of  a  pigeon's  egg  ia  the  left  parietal  lobe  (gyrus  supramarginalis). 
The  tumor  adhered  to  the  dura.  It  was  sharply  defined  with  re- 
gard  to  the  brain-substance  also.  The  central  nervous  System  in 
other  respects  without  remark:  The  dura  is  strongly  extended,  thin 
and  transparent.  The  inner  side  of  the  dura  is  dry  and  pale.  On 
the  convexity  of  the  hemisphere  the  gyri  are  strongly  flattened,  and 
the  fissures  almost  extinguished.  In  the  pial  meshes  there  is  almost 
no  exudation.  The  vessels  of  the  pia  are  strongly  replenished  with 
blood  as  far  as  its  f inest  branches. 

Immediately  above  and  behind  the  posterior  end  of  the  superior 
temporal  gyrus  on  the  left  side  is  scen  a  dark  brownish  surface  about 
4  cm  in  diameter,  belonging  to  a  tumor  embedded  in  the  brain-sub- 
stance.    The  tumor  is  larger  than  a  large  walnut.     It  is  well  defined 
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in  regard  to  the  brain-substance,  wich  is  also  covered  with  pial  tissue 
uiulerneatii.  The  tumor  has  a  firm  consistency.  The  brain  paren- 
i'liyme  is  for  the  rest  pale,  with  about  the  usual  blood  pointing,  and 
in  other  rcspects  also  does  not  call  for  remark.» 

There  were  further  found  bronchopneumonia  of  both  lungs  and  a 
scptie  splcnitis  with  slight  toxic  degcneration  of  the  viscera. 

The  first  case  was  the  first  I  ever  made  lumbar  puncture  lipon. 
I  was  at  that  time  a  medical  student  and  was  badly  impressed  by 
the  issiie.  The  only  thing  that  could  be  remarked  about  the  way 
of  performing  the  Operation  at  that  time  was  that  such  a  great 
amount  of  fluid  as  25  ccm.  had  been  drawn  off.  I  deeided  for  the 
future  to  be  very  careful  with  regard  to  this  special  point.  In 
the  second  case  the  lumbar  puncture  was  performed  with  the 
intention  only  of  removing  what  would  ascend  in  the  small 
glass  tube  used  in  order  to  read  the  pressure.  The  Operation  was 
stopped  before  the  fluid  had  risen  to  its  fiill  height.  The  patient 
nevertheless  had  severe  headache.  In  the  third  case  the  Operation 
was  performed  with  a  special  precaution.  Only  a  few  drops  were 
allowed  to  flow  out.  The  patient  was  all  right  for  a  coujdIc  of 
hours  afterwards.  Then,  nevertheless,  the  headache  started. 
Coma  developed,  the  patient  died,  and  the  autopsy  showed  a 
remarkable  emptiness  of  the  subarachnoideal  spaces. 

The  cases  in  other  words  show  that  the  amount  of  fluid  tapped 
does  not  play  the  part  usually  ascribed  to  this  factor.  Even  the 
tapping  of  an  insignificant  amount  may  have  risks.  Thus  I  now 
know  that  in  my  first  case  the  circumstance  that  25  ccm  were 
drawn  did  not  cause  the  death* 

The  first  question  that  arises  in  regard  to  these  cases  concerns 
the  relationship  between  the  fatal  issue  and  the  lumbar  puncture. 
Death  has  in  all  cases  occurred  A\nthin  some  hours  after  the  lumbar 
puncture.  In  the  first  two  cases  a  severe  headache  developed 
even  during  the  Operation.  This  symptom  is  undoubtedly  caused 
by  the  removal  of  the  fluid  (compare  below).  The  headache  in  all 
three  cases  slowly  increased  to  a  degree  of  intolerable  pain.  It 
initiated  the  agonal  stage  of  the  patients.  By  and  by  the  patients 
became  apathetic  and  sank  into  a  coma  during  whicli  they  expired. 
Thus  they  show  the  same  clinical  picture  as  is  well  described  above 
in  the  literature  (see  Intrbduction). 

In  this  connection  it  has  to  be  mentioned  that  in  the  special 
case  it  can  of  course  never  be  exactly  proved  that  the  lumbar 
puncture  has  caused  the  death.   Cases  of  brain  tumors  often  expire 
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suddenly  in  a  way  similar  to  that  describecl  above  without  any 
interference.  I  remember  that  at  tlie  same  time  as  the  third  case 
I  had  to  treat  in  the  Neurological  Clinic  at  Stockholm  a  case  of 
tumor  cerebri,  where  death  occurred  at  a  rather  imexpected  time 
during  a  spell  of  severe  headache.  The  j)atient  had  been  operated 
for  a  malignant  tumor  in  the  genital  region.  Some  months  after- 
wards  she  began  to  suffer  from  headache.  A  neurological  exa- 
mination  revealed  a  choked  disc  but  otherwise  no  Symptoms. 
It  was  likely  that  the  patient  had  a  metastatis  in  the  brain  cavity 
from  the  malignant  tumor  in  the  pelvis.  The  general  condition 
of  the  patient  was  up  to  the  time  of  death  comparatively  good. 
At  the  autopsy  multiple  tumors  were  found  in  the  brain  and  the 
cerebellum.  But  no  special  cause  was  to  be  found  why  death 
occurred  just  at  that  time.  If  she  had  been  lumbar  punctured 
immediately  before  death  she  might  have  been  a  fourth  case  in  my 
collection. 

But  in  spite  of  the  difficulties  of  judgement  about  the  part 
played  by  the  lumbar  puncture  in  regard  to  the  issue  of  such  cases 
I  consider  it  as  most  probable  that  the  oj)eration  in  all  of  the  three 
cases  related  was  the  cause  of  death.  In  the  first  two  a  severe 
headache  was  noticed  during  the  Operation  itself,  and  this  slowly 
increasedand  developed  into  a  coma,  during  which  death  occurred. 
And  in  the  third  case  the  anatomical  findings  can  scarcely  be 
explained  in  any  other  way  than  as  sequences  of  the  lumbar 
puncture. 

The  relation  of  the  lumbar  puncture  to  the  fatal  issue  in  these 
cases  will  be  the  subject  of  more  detailed  discussion  further  on 
in  this  article,  in  connection  with  the  general  effect  of  the  Opera- 
tion in  cases  of  intracranial  hypertension. 

From  a  clinical  point  of  view  and  in  regard  to  the  Symptoms 
after  the  lumbar  punctures  the  cases  offer  no  special  features 
differing  from  the  usual  ones  describei  above. 

Anatomically  the  cases  are  of  greater  interest.  It  is  true  that 
the  records  from  the  autopsies  are  defective  in  some  points,  owing 
to  the  fact  that  attention  has  not  been  paid  to  the  special  line  of 
reasoning  developed  in  this  article.  Thus  there  has  been  no  in- 
vestigation  of  any  possible  traces  of  leakage  of  the  cerebrospinal 
fluid  into  the  peridural  space.  Further,  only  in  the  first  case  can 
the  plugging  down  of  the  bulb  into  the  occipital  foramen  be  veri- 
fied  from  the  records.  These  are  things  that  are  usually  omitted 
in  autopsies,  and  it  is  therefore  not  in  the  least  remarkable  that 
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they  have  been  omitted  in  tliese  cases  also.  But  the  autopsy 
records  are  in  other  respects  very  complete  and  therefore  yield 
valuable   information. 

The  first  case  gives  an  interesting  Illustration  of  the  mechanisni 
of  the  bulbar  plugging,  showing  how  this  leads  to  a  blocking  of 
the  ventricular  outlets.  This  mechanism  is  made  clear  by  the 
above  description,  and  further  comment  can  therefore  be  omitted. 
The  case  also  shows  conclusively  that  plugging  and  blockage  can 
occur  without  any  tumor  of  the  cranial  cavity. 

This,'  so  far  as  I  know,  is  the  second  case  in  the  literature  where 
a  fatal  blocking  of  the  ventricular  outlets  has  occurred  after  kim- 
bar  puncture  in  a  pure  hydrocephalus.  Nölke  published  a  similar 
case  in  1897.  The  importance  of  knowing  these  cases  increases  in 
view  of  the  fact  that  lumbar  puncture  has  been  recommended  as 
the  treatment  in  hydrocephalus  (Quincke,  Grober,  and  others). 

The  second  case  is,  so  to  speak,  a  piain  case.  There  are  no 
manifest  signs  of  the  relation  of  the  lumbar  puncture  to  the  fatal 
issue.  This  relation  is  supported  only  by  the  clinical  Symptoms. 
The  patient  developed  during  the  lumbar  puncture  itself  the 
severe  headache  that  was  the  Initiation  to  the  fatal  stage. 

The  third  case  offers  anatomically  a  very  interesting  picture. 
The  first  feature  of  interest  is  the  emptiness  of  the  basal  subarach- 
noideal  spaces,  indicating  that  the  spinal  fluid  had  disappeared  in 
some  wav.  Besides  this  dryness  of  the  meningeal  spaces  an  intense 
hyperaemia  of  the  soft  meninges  was  observed. 

This  hyperaemia  of  the  meninges  is  in  conformity  with  the 
experimental  findings  of  Ossipow.  This  author  drew  off  all  cerebro- 
spinal  fluid  in  dogs  in  order  to  study  the  effects  on  the  central 
nervous  System.  At  the  autopsies  he  constantly  found  a  consistent 
hyperaemia  in  the  vessels  of  the  meninges  and  also  in  those  of  the 
substance  of  the  brain  and  the  spinal  cord.  It  is  interesting  to  note 
that  in  the  third  case,  where  the  dryness  of  the  subarachnoideal 
Spaces  indicated  that  the  cerebrospinal  fluid  had  been  emptied 
in  a  very  complete  way,  an  identical  picture  of  an  intense  hyper- 
aemia was  to  be  found.  It  seems  to  me  that  this  case  may  serve 
as  a  proof  that  the  experimental  findings  of  Ossipow  after  lumbar 
puncture  also  hold  good  for  man. 

Reichmann  produced  similar  meningeal  hyperaemia  in  man  by 
extensive  removal  of  the  cerebrospinal  fluid  by  lumbar  puncture 
immediately   after   death. 

The   question   arises   whether   what   the   Germans  call  »Hirn- 
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Schwellung»  was  the  cause  of  the  death  in  this  case.  Reichardt 
was  the  first  to  make  this  condition  responsible  for  the  spontaneous 
death  in  many  cases  of  brain  tumor.  Unfortunately  at  the  autopsy 
no  special  measurements  were  made  regarding  the  relation  of  the 
volume  of  the  brain  and  the  cranial  cavity  such  as  are  necessary 
in  Order  to  confirm  this  diagnosis.  But  on  the  other  hand  Reichardt 
States  that  an  intense  hypersemia  is  not  the  distinguishing  feature 
of  this  pathological  condition.  Consequently  it  seems  more  logical 
to  Interpret  the  hyj^ersemia  according  to  the  findings  of  Ossipow 
and  Reichmann  as  the  common  result  of  any  extensive  with- 
drawal    of    the    cerebrospinal  fluid. 

The  above-described  signs,  indicating  that  the  cerebrospinal 
fluid  had  been  withdrawm  to  a  considerable  extent  in  this  third 
case,  are  the  more  remarkable  as  in  performing  the  lumbar  punc- 
ture  only  about  2  ccm  w^ere  removed  and  the  technical  procedure 
used  must  be  described  as  extremely  cautious.  This  emptiness 
can  only  be  explained  as  the  result  of  a  leakage  of  the  spinal 
fluid  into  the  peridural  space.  The  circumstance  that  the  dura 
was  wounded  several  times  before  any  fluid  appeared  cannot  in 
this  connection  be  considered  irrelevant  to  the  diffusion  of  the 
cerebrospinal  fluid  from  the  dural  sac. 

The  first  case  evidently  died  from  the  pressure  on  the  bulb 
exerted  by  the  plugging  down  into  the  occipital  foramen  shown  by 
the  autopsy.  The  question  arises  wheu  this  plugging  started,  or 
when  it  had  reached  such  a  degree  that  the  complete  closure  of 
the  ventricular  outlets  was  established.  From  that  moment  it 
must  be  considered  that  a  plugging  will  occur  even  if  there  is  no 
spinal  decompression.  In  other  words,  from  that  moment  a  leak- 
age will  play  a  part  of  minor  importance  on  the  chain  of  causes 
finally  leading  to  death. 

Fortunately  there  is  in  the  histcry  of  this  case  a  Statement 
indicating  that  at  the  moment  of  the  stoiiping  of  the  lumbar 
puncture  there  was  no  plugging  of  the  occipital  foramen.  It 
has  been  noticed  that  after  the  interruption  of  the  outflow  the 
pressure  rose  during  the  next  few  moments  from  170  to  205  mm. 
This  increasing  post-punctural  pressure  shows  that  fluid  is  slowly 
lunning  into  the  spinal  cavity  from  somewhere. 

It  is  generallv  accepted  that  in  cases  of  blocking  of  the  occipital 
foramen  the  lumbar  pressure  decreases  rapidly  after  the  with- 
drawal  of  only  a  very  small  quantity.  Further  the  pressure  does 
not  ascend,  this  being  naturally  due  to  a  closing  of  the  occipital 
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foranien  due  to  the  plugging  process.    The  pressure  remains  very 
low  or  is  abolished. 

The  fact  that  the  pressure  did  ascend  35  mm  after  the  with- 
drawal  had  ceased  argues  strongly  against  the  assumption  that 
the  plugging  so  clearly  demonstrated  at  the  autopsy  was  estab- 
lished  at  the  moment  when  the  Operation  was  broken  off.  This 
blocking  is  established  later  and  is  due  to  a  continued  increasing 
spinal  decompression,  effected  by  leakage  through  the  dural 
wound  into  the  peridural  space. 

In  the  second  case  there  is  no  evidence  of  a  plugging  to  be 
gathered  from  the  autopsy  record.  But  it  may  be  regarded  as 
improbable  that  the  small  quantity  of  cerebrospinal  fluid  with- 
drawn  in  the  lumbar  puncture  led  to  a  spinal  decompression  suffi- 
cient  to  give  rise  to  a  jDlugging  of  the  bulb.  If  such  a  plugging 
existed  in  this  case,  as  I  think  very  probable,  it  can  only  have 
been  established  as  a  result  of  leakage  decompression. 

Thus  we  find  that  the  fatal  issue  in  all  these  three  cases  can 
naturally  be  explained  as  an  effect  of  the  post-punctural  leakage 
of  the  cerebrospinal  fluid. 

We  have  now  to  consider  in  further  detail  the  effect  of  the  lum- 
bar puncture  both  locally  at  the  place  for  the  puncture  in  the 
lumbar  region  and  generally  on  the  hydrodynamical  conditions 
of  the  cerebrospinal  cavity. 

During  the  Operation  a  wound  is  made  in  the  Covers  of  the  spinal 
cord  in  the  lumbar  region.  What  are  the  chances  of  this  wound's 
being  closed  after  withdrawal  of  the  cannula?  We  often  see  how 
during  the  first  few  moments  after  the  completion  of  the  Opera- 
tion there  is  some  leakage  of  the  fluid  on  to  the  external  surface 
of  the  back.  This  very  soon  stops  spontaneously.  Apparently 
the  bleeding  into  the  canal  gives  a  fibrinous  coagulum  which 
blocks  the  passage. 

The  dural  wall  is  a  fibrous  tissue  with  very  little  elasticity  and 
few  vessels.  And  the  wound  of  the  dural  sac  is  exposed  to  the 
pressure  of  the  cerebrospinal  fluid.  It  will  thus  stand  open  after 
the  withdrawal  of  the  cannula  and  there  will  necessarily  be  a 
chance  for  the  cerebrospinal  fluid  to  leak  owing  to  the  cerebro- 
spinal pressure  into  the  surrounding  tissues.  The  fluid  escaping 
from  the  subarachnoideal  Spaces  will  at  first  reach  the  epidural 
Space. 

This  is  described  as  filled  with  a  loose  tissue,  fat  lobes  of  an 
irregulär  form,  veins,  lymph  spaces  etc.  It  is  a  priori  to  be  expected 
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that  this  S2:)ace  will  as  it  were  serve  as  a  sort  of  pre-formed  cavitv 
into  which  the  cerebrospinal  fluid  can  easily  escape,  if  the  condi- 
tions  of  pressure  are  favorable. 

In  Order  to  elucidate  this  question  the  writer  undertook  some 
experiments  on  cadavers.  I'am  indebted  to  the  kindness  of  Pro- 
fessor Folke  Henschen  at  the  Pathological  Department  of  the 
Sabbatsberg  Hosj^ital  in  Stockholm  for  placing  material  at  my 
disposal. 

The  exj^eriments  were  performed  on  four  cadavers.  A  small 
hole  was  made  with  an  awl  in  the  bone  of  the  parietal  region 
of  the  skull.  Through  this  a  regulär  cannula  for  lunibar  puncture 
was  introduced  into  the  side-ventricle  of  the  brain.  The  cannula 
was  then  connected  with  a  Container  of  physiological  salt  Solution 
stained  with  methylene  blue.  The  upper  surface  of  this  fluid  was 
arranged  500  mm  above  the  surface  of  the  table  on  which  the  ca- 
daver  was  lying.  The  fluid  was  then  allowed  to  run  into  the  skull 
in  this  way  for  about  three  hours.  During  this  time  about  450  ccm 
perfused  into  the  cranial  cavity. 

In  two  of  the  cadavers  lumbar  puncture  was  made  in  the  or- 
dinary  manner  before  infusing  the  fluid  into  the  ventricular 
System   of  the  brain. 

At  the  autopsy  in  these  two  cases  it  was  found  that  a  considerable 
amount  of  the  stained  fluid  was  to  he  found  in  the  epidural  space. 
whereas  in  the  cadavers  where  no  lumbar  puncture  had  been  performed 
no  such  fluid  was  seen  in  the  epidural  space.  In  the  first  cases  also 
a  leakage  of  the  fluid  was  seen  in  and  around  the  canals  for  the 
puncture  in  the  lumbar  musculature  and  the  subcutaneous  tissue. 

For  the  rest  it  could  be  shown  that  the  fluid  had  run  into  the 
side  ventricle  and  the  Sylvian  aqueduct.  Through  the  outlets 
of  the  fourth  ventricle  it  had  left  the  ventricular  System  and  from 
there  filled  the  basal  subarachnoideal  Spaces  at  the  basal  region  of 
the  brain.  It  had  in  other  words  taken  the  natural  course  followed 
by  the  diffusion  of  the  cerebrospinal  fluid. 

These  experimental  findings  of  course  give  no  Information  about 
the  degree  of  leakage  in  li\nng  persons  after  lumbar  puncture. 

In  general  the  greatest  caution  must  be  observed  in  applying 
experimental  results  from  cadavers  to  the  li\äng  subject.  The 
general  conditions  of  pressure  in  the  epidural  space  naturally 
change  after  death.  Thus  during  life  there  is  always  a  given  pres- 
sure in  the  veins  in  this  space  which  disappears  entirely  after 
death.  If  the  vein-pressure  is  abolished  in  the  epidural  space  then 
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tliis  will  of  colirse  be  more  apt  to  take  up  fluid.  Thus  tlie  great 
amount  of  fluid  demonstrated  in  the  cadavers  in  this  space  after 
lunibar  puncture  and  the  producing  of  a  cranial  hypertension  may 
be  partly  caused  by  the  changed  conditions  of  pressure.  But  the 
experiments  nevertheless  support  the  assumption  that  the  ana- 
tomical  arrangenient  of  the  epidural  space  is  such  that  it  takes  up 
a  great  amount  of  fluid  in  cases  of  intracranial  hypertension,  as 
soon  as  communication  has  been  set  up  by  means  of  the  lumbar 
puncture  between  the  subarachnoideal  space  and  the  epidural 
space. 

The  leakage  was  first  studied  by  no  less  a  person  than  Quincke 
himself,  the  inventor  of  the  lumbar  puncture.  In  order  to  make 
a  consistent  lumbar  decomj)ression  in  cases  of  increased  intra- 
cranial pressure,  meningitis  etc.,  he  devised  the  method  of  cutting 
a  hole  in  the  dura  of  the  lumbar  region  with  a  specially  constructed 
tiny  knife.  After  performing  this  Operation  he  found  in  cases  of 
meningitis  a  swelling  of  the  subcutis  for  several  days  over  a  wide 
area,  indicating  that  there  was  a  considerable  leakage  of  the  cere- 
brospinal  fluid  into  the  surrounding  tissues.  In  cases  where  he  was 
able  at  the  autopsy  to  examine  the  wound  of  the  dural  sac  he  was 
rather  astonished  to  find  this  much  smaller  than  he  had  expected. 
He  came  to  the  conclusion  that  the  wounds  of  the  dura  heal  up 
comparatively  rapidly — sooner  than  is  desirable.  In  no  place  in 
bis  numerous  articles  about  the  lumbar  puncture  is  anything  men- 
tioned  about  the  leakage  after  the  ordinary  lumbar  puncture. 
Further  Riecken  has  recommended  this  mode  of  procedure  in 
meningitis. 

A  swelling  of  the  lumbar  region  after  repeated  piain  lumbar 
punctures,  indicating  a  strong  diffusion  of  the  cerebrospinal 
fluid,  is  often  seen  in  children  suffering  from  meningitis  or  hydro- 
cephalus. 

In  order  to  investigate  directly  the  leakage  after  lumbar  punc- 
ture, I  have  examined  5  cases  post  mortem  in  the  Pathological 
Department  of  the  University  of  Lund  and  at  the  Sabbatsberg 
Hospital  in  Stockholm.  After  an  ordinary  lumbar  puncture,  in 
cases  of  normal  pressure  where  the  patient  had  been  kept  in  bed 
after  the  Operation,  no  signs  of  leakage  are  usually  to  be  seen  at  the 
autopsy,  two  days  or  later  after  the  Operation,  upon  removing 
the  spinal  arches  in  the  lumbar  region.  Naturally  only  a  somewhat 
extensive  leakage  could  be  revealed  in  this  way. 
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In  one  case  of  tubercular  meningitis,  a  girl  7  years  of  age, 
treated  in  the  Pediatrical  Clinic  (Prof.  Kj.  af  Klercker),  who  had 
been  lumbar  punctured  three  times,  8  days,  5  days  and  one  dar 
resj)ectively  before  death,  with  an  initial  ^^ressure  each  time  of 
about  210 — 250  mm  (Doctor  Schele),  it  was  found  at  the  autopsy 
that  the  lower  part  of  the  peridural  space  vras  filled  %^'ith  a  yellow- 
ish  fluid  apparently  of  the  same  kind  as  the  somewhat  yellow 
cerebrospinal  fluid.  Here  apparently  there  had  been  a  leakage 
into  the  peridural  space  in  spite  of  the  fact  that  the  patient  during 
the  last  days  had  been  sluggish  and  had  lain  perfectly  listless  and 
motionless  in  the  bed. 

Thus  we  find  several  features  indicating  that  the  leakage  really 
does  occur. 

It  remains  to  be  considered  what  our  knowledge  about  the 
pressure  inside  and  outside  the  dural  sac  teaches  us  about  the 
chances  for  the  occurrence  of  the  leakage.  Propping  has  especially 
paid  attention  to  this  question  and  according  to  him  there  is  in 
the  lower  part  of  the  spinal  canal,  in  erect  or  sitting  position,  a 
positive  pressure  on  the  contents  of  the  epidural  sj)ace,  so  that  the 
loose  fat  lobes  are  normally  pressed  out  into  the  foramina  inter- 
vertebralia.  All  this  holds  good  for  normal  conditions  in  the  living 
subject.  The  normal  cerebrospinal  pressure  in  the  living  subject 
is  by  this  author  computed  at  100 — 130  mm  in  a  lying  and  400 
in  a  sitting  or  erect  position.  We  therefore  find  that  the  cerebro- 
sj)inal  pressure  of  the  region  where  lumbar  puncture  is  made  is 
almost  trebled  if  the  patient  changes  from  a  lying  to  a  sitting 
position.  The  conclusions  of  Propping  have  been  to  a  great  extent 
verified  by  Walter. 

The  epidural  space  contains,  besides  loose  fat  lobes,  a  richly 
develojsed  plexus  of  veins.  These  undoubtedly  play  a  great  part- 
among  the  anatomical  and  physiological  factors  that  facilitate 
the  leaking  process  after  lumbar  puncture.  So  far  as  I  know,  no 
special  measurements  of  the  pressure  in  these  veins  have  been 
made. 

Grashey  and  Propping  consider  this  vein-pressure  in  the  lumbar 
region  to  be  about  600  mm  water  in  erect  position,  that  is  the 
hydrostatic  pressure  of  a  water-column  from  the  occipital  foramen 
down  to  the  lumbar  region.  It  seems  to  me  that  this  computation 
can  hardly  be  perfectly  adequate.  The  epidural  veins  have  very 
rieh  anastomoses  for  each  segment  with  the  other  extra  columnar 
veins.    Rauber  states  that  the  circulation  of  blood  in  the  epidural 
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veins  occurs  horizontally  in  each  segment,  instead  of  there 
being  a  flow  of  blood  inside  the  spinal  column  along  its  axis. 
The  coniputations  of  the  hydrostatic  vein-pressure  in  the  physio- 
logical  liteiature  are,  as  is  well  known,  iisually  made  from  the 
level  of  the  heart.  It  seems  to  me  that  with  regard  to  the  rieh  ana- 
.stomoses  of  the  epidural  veins  the  pressure  within  these  of  the  lum- 
bar region  must  be  estimated  from  the  height  of  the  heart  and  not 
from  the  occipital  foramen.  In  such  a  case  it  could  not  in  a  standing 
Position  exceed  about  350  mm  water.  In  a  recumbent  position 
the  hydrostatic  pressure  is  abolished.  Then  we  have  a  right  to 
conclude,  according  to  our  general  knowledge  about  the  pressure 
in  the  vein-system,  that  it  hardly  surpasses  10  mm  mercury, 
that  is  about  130  mm  water.    It  is  probably  very  much  lower. 

Even  considering  the  fact  that  we  have  hitherto  no  exact 
knowledge  about  the  real  level  of  the  pressure  within  the  epidural 
veins  in  diff erent  positions  of  the  body,  we  shall  find  that  very  of ten 
the  lumbar  pressure  will  amount  to  levels  that  are  entirely 
unknown  in  the  vein-system.  A  cranial  hypertension  in  a  case 
of  brain  tumor  amounting  to,  for  instance,  500  mm  water  is  not 
seldom  read  at  lumbar  punctures  in  a  lying  position.  This  is  un- 
doubtedly  far  above  the  pressure  in  the  epidural  veins  in  the  same 
position.  Thus  if  by  means  of  a  lumbar  puncture  there  has  been 
made  a  communication  between  the  subarachnoideal  and  the 
epidural  space  there  will  necessarily  occur  a  compression  of  epi- 
dural veins  by  the  cerebrospinal  fluid,  a  factor  that  will  natur- 
ally  highly  facilitate  the  leakage-process.  And  if ,  as  certainly  of  ten 
happens,  the  epidural  veins  themselves  have  been  punctured  at 
the  Operation,  the  cerebrospinal  fluid  in  cases  of  hypertension  will 
be  pressed  directly  into  the  vein-system.  There  will  in  this  way 
be  established,  as  one  would  be  inclined  to  say,  an  ideal  drainage 
of  the  cerebrospinal  fluid.  Such  a  mechanism  may  account  for 
the  extensive  emptying  of  the  fluid  in  the  third  case. 

Anyhow  it  is  evident  from  the  above  deductions  how  little  we 
are  justified  in  believing  that  the  withdrawal  of  the  cerebrospinal 
fluid  from  the  subarachnoideal  Spaces  in  such  cases  is  ended 
at  the  moment  when  the  needle  is  drawn  out.  It  is  also  evident 
how  cases  of  hypertension  must  bring  about  special  risks  as  com- 
pared  with  cases  of  normal  intracranial  pressure. 

How  will  these  things  be  under  normal  conditions?  The  normal 
lumbar  pressure  in  decumbent  position,  computed  to  be  150 — 200 
mm  water,  will  scarcely  be  reached  by  the  pressure  in  the  epidural 
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veins.  In  erect  position  the  j)ressiires  in  both  Systems  will  rise. 
We  do  not  know  exactly  how  mucli.  But  anyhow  the  augmented 
pressures  in"  the  two  Systems  will  naturally  tend  to  compensate 
each  other.  Thus  in  cases  of  normal  pressure  there  will  not  be 
the  same  chances  of  leakage  due  to  vein-compression  as  in  cases 
of  hypertension. 

But  the  leakage  process  is  undoubtedly  not  entirely  depend- 
ent  on  vein-compression.  The  fluid  will  have  opj^ortunity  to  escape 
into  the  loose  connective  tissue  that  fills  the  epidural  space.  And 
Propping  and  Walter  have  shown  it  to  be  probable  that  the  pressure 
inside  the  dural  sac  is  greater  than  outside. 

This  means  that  the  fluid  after  the  lumbar  puncture  will  be 
pressed  into  the  epidural  space.  Muscular  activities  that  increase 
the  intracranial  pressure  will  naturally  exaggerate  this  effect. 

The  leakage  of  the  cerebrospinal  fluid  will  apparently  not  stop 
until  there  has  been  established  an  equilibrium  inside  and  outside 
the  dural  wall.  The  regeneration  of  the  cerebrospinal  fluid  removed 
will  naturally  delay  the  establishment  of  such  an  equilibrium. 
So  also,  probably,  will  the  circumstance  that  the  epidural  space, 
through  the  intervertebral  foramina,  affords  abundant  opportu- 
nities  for  the  fluid  to  be  emptied  by  resorption  into  the  surround- 
ing  tissues. 

As  long  as  the  leakage  goes  on  there  will  be  no  opportunity  for 
the  dural  wound  to  be  closed.  Another  factor  undoubtedly  plays 
a  great  part  in  delaying  the  closing  of  the  wound:  the  cerebrospinal 
fluid  does  not,  like  the  blood,  contain  a  clotting  material  that 
blocks  the  hole.  Any  possible  bleeding  into  the  dural  wound  is 
washed  away  by  the  cerebrospinal  fluid. 

Thus  we  find  how  in  many  respects  anatomical  and  physiological 
conditions  in  the  lower  part  of  the  vertebral  canal  not  only  facili- 
tate  the  leaking  process,  but  also  delay  the  process  of  reparation 
of  the  lesion.  The  latter  circumstance  is  of  the  greatest  impor- 
tance  in  explaining  the  inconveniences  that  occur  days  after  the 
Operation. 

Great  difficulties  arise  in  judging  the  effect  on  the  contents 
of  the  skull  jDroduced  by  the  withdrawal  of  cerebrospinal  fluid  by 
means  of  lumbar  puncture.  In  the  first  place  we  do  not  know 
anything  with  certainty  about  the  effect  of  lumbar  decompression 
on  the  secretion  of  the  cerebrospinal  fluid  within  the  cranial  cavity. 

In  regard  to  the  question  of  the  amount  of  cerebrospinal  fluid 
physiologically  secreted  during  a  given  period  of  time  a  good  many 
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observatioiis  have  been  inade.  But  they  are  all  undertaken  upon 
cases  with  abnormal  Communications  between  the  cranial  cavity 
and  the  surface  (fractures  of  the  skull,  subarachnoideal  fistulae, 
cerebral  rhinorrhea,  etc.).  Under  such  circumstances  different 
observers  have  measured  in  man  a  flow  of  the  cerebrospinal 
fluid  of  1 — 4  litres  in  24  hours  (Mestrezat,  Tillaux  and  Verneuil, 
Niccioli).  Mestrezat  in  his  huge  monograph  therefore  find«  it 
probable  that  there  is  normally  a  considerable  secretion  of  cere- 
brospinal fluid  and  that  it  is  in  its  whole  amount  restored  6 — 7 
times  in  24  hours. 

Weed,  who  has  made  extensive  studies  in  the  physiology  of 
the  cerebrospinal  fluid,  is  of  the  opinion  that  all  these  compu- 
tations  are  too  high.  The  great  amount  of  the  fluid  pouring  out 
under  the  above  conditions,  when  the  fluid  escapes  directly  from 
the  subarachnoideal  space  to  the  surface,  means  a  production  of 
the  cerebrospinal  fluid  during  a  more  or  less  decreased  intracranial 
pressure.  Weed  considers  this  circumstance  to  have  an  accelerat- 
ing  effect  upon  the  production.  According  to  him  there  is  nor- 
mally a  constant  though  not  excessive  elaboration  of  the  cerebro- 
spinal fluid.  The  computations  of  the  exact  quantities  so  far 
given  are  of  but  little  value. 

At  all  events,  it  must  be  considered  as  certain  that  after  lumbar 
puncture  the  fluid  removed  is  rapidly  restored.  The  investigations 
of  Neu  and  Herman  and  Walter  make  it  highly  probable  that  with  in 
20  to  30  minutes  even  larger  amounts  of  the  cerebrospinal  fluid 
are  regenerated.  That  would  also  mean  that  within  this  short 
lapse  of  time  is  established  a  complete  restitution  of  the  cranial 
decompression  brought  about  by  the  withdrawal  of  the  fluid  in 
lumbar  puncture.  Thus,  the  loss  of  fluid  as  such  is  not  able  tO' 
explain  the  inconveniences  of  the  lumbar  puncture  appearing  on 
the  day,  or  still  later,  after  the  Operation. 

But  the  post-punctural  leakage  will  naturally  have  the  effect 
of  prolonging  the  stage  of  the  cranial  decompression.  Probably 
the  additional  way  of  escape  provided  by  the  postpunctural 
dural  wound  in  the  lumbar  region  will  lead  to  a  certain  de- 
crease  of  the  cranial  pressure  in  spite  of  the  rapid  regeneration  of 
the  fluid.  It  is  nothing  surprising  that  a  decompression  of  this 
kind  should  bring  about  headache,  nausea,  vomiting  etc.  Un- 
doubtedly  this  is  the  simplest  way  of  explaining  all  post-punc- 
tural inconvenience. 

But,  especially  in  the  first  case,  difficulties  arise  in  explaining 
the  bulbar  plugging  as  a  purely  decompressive  effect.  There  was- 
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evidence  tliat  the  pliigging  was  not  established  at  the  moment 
vvhen  the  puncture  was  ended.  No  tiimor  prodiiced  the  plugging 
by  way  of  direct  pressure.  A  simple  decompression  due  to  leakage 
would  naturally  lead  to  an  emjjtying  and  collapse  of  the  ventricles, 
which  would  have  an  effect  contrary  to  the  jjlugging  process. 
Here  we  must  look  for  another  way  of  explanation. 

Owing  to  the  fact  that  in  all  cases  of  subarachnoideal  fistulse 
there  always  seems  to  be  an  exaggerated  flow  of  cerebrospinal 
fluid,  we  may  have  the  right  to  conclude  that  a  cerebral  decom- 
pression also  produces  an  increased  production  of  cerebrospinal 
fluid.  Thus  it  would  not  be  unreasonable  to  expect  an  exaggerated 
production  of  cerebrosj^inal  fluid  after  decompression  by  means  of 
lumbar  puncture,  followed  by  leakage  of  the  fluid.  In  cases  of 
cerebral  hypertension  the  degree  of  decompression  and  also  of 
the  leakage  must  usually  be  much  more  considerable  than  in 
cases  of  normal  tension.  In  these  therefore  the  exaggeration  of 
the  production  of  the  cerebrospinal  fluid  would  be  especially 
increased.  We  should  in  other  words  get  a  sort  of  acute  chorioide- 
orrhea  or  acute  internal  hydrocephalus.  This  undoubtedly  brings 
about  an  expansion  of  the  ventricular  System.  So  the  posterior 
part  of  the  cerebellum  and  the  bulb  are  driven  into  the  occipital 
foramen  and  the  plugging  is  established.  The  leakage  process 
would  naturally  further  facilitate  this  mechanism. 

In  this  way  the  plugging  process  in  the  first  reported  case  may 
be  explained.  Further,  the  same  chain  of  causes  may  lie  behind 
the  plugging  after  lumbar  puncture  in  cases  of  brain  tumors  in 
the  frontal  regions  of  the  brain,  or  smaller  tumors  elsewhere  that 
cannot  be  considered  able  to  produce  the  plugging  by  direct 
•pressure. 

If  it  must  be  confessed  that  no  exact  knowledge  about  the  in- 
fluence  of  the  spinal  decompression  upon  the  production  of  cere- 
brospinal fluid  within  the  cerebral  ventricles  is  hitherto  available, 
at  all  events  it  seems  logical  to  conclude  that  the  decompression 
brings  about  a  disturbance  of  the  physiological  equilibrium  of 
pressure  within  the  brain. 

Recent  research  undertaken  especially  by  American  investi- 
gators  (Weed  and  his  different  collaborators)  seems  to  have 
definitely  established  that  the  pressure  of  the  cerebrospinal 
fluid  is  dependent  on  the  arterial  and  venous  pressure  within 
the  intracranial  vessels.  A  disturbance  of  the  pressure  in  one 
■of  these  Systems  will  necessarily  be  followed  by  corresponding. 
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adaptations  in  the  others.  A  sort  of  physiological  equilibrium  is 
orclinarily  established  between  these  three  Systems.  The  cranial 
cavity  'is  to  be  considered  as  a  rigid  Container  and  it  will  as  such 
not  interfere  in  this  equilibrium. 

In  the  equilibrium  between  these  factors  the  pressure  of  the 
oerebrospinal  fluid  normally  ranges  within  certain  restricted 
limits  (Weed).  If  this  fluid  is  withdrawn,  for  instance  in  lumbar 
puncture,  the  equilibrium  is  necessarily  disturbed.  The  first 
reaction  most  likely  to  occur  will  be  an  engorgement  of  the  venous 
System.  In  this  way  the  hypersemic  condition  of  the  meninges 
after  extensive  withdrawal  of  the  fluid  is  explained.  The  leakage 
j)rocess  in  the  lumbar  region  will  naturally  delay  the  re-establish- 
ment  of   the   normal   equilibrium. 

How  such  a  disturbance  further  acts  on  the  neuraxe  we  do  not 
know.  There  mav  perhaps  in  some  cases  occur  a  reactionary  exag- 
geration  of  the  secretion  of  the  cerebrospinal  fluid  (acute  chorioide- 
orrhea).  Until  further  evidence  about  this  topic  has  been  gained, 
however,  we  may  be  justified  in  ascribing  the  inconveniences  to  the 
general  disturbance  of  the  pressure-conditions  within  the  skull 
brought  about  by  the  lumbar  puncture.  It  seems  only  natural 
to  suppose  that  as  long  as  the  normal  equilibrium  of  pressure  in 
the  skull  is  not  re-established,  owing  to  postpunctural  leakage, 
so  long  the  inconveniences  will  also  last. 

It  may  be  objected  that  cerebral  decompression  is  used  in  order 
to  relieve  headache.  It  would  then  seem  rather  paradoxical  to 
accuse  a  spinal  decompression  of  inducing  headache.  But  we  have 
to  consider  that  a  spinal  decompression  must  have  quite  a  different 
effect  froni  the  cerebral  on  the  general  conditions  of  the  cerebro- 
spinal cavity.  A  leakage  of  the  cerebrospinal  fluid  in  the  lumbar 
region  must  mean  a  suction  on  the  entire  nervous  System  accord- 
ing  to  hydrodvnamic  laws.  Cerebral  decompression  means  a 
discharge  of  a  surplus  of  pressure.  The  spinal  decompression  must 
mean  the  opposite,  the  establishing  of  too  low  a  pressure,  mani- 
festing  itself  principally    by   headache. 

That  a  vacuum  condition  of  this  nature  really  produces  head- 
ache has  been  abundantly  proved  since  the  endolumbar  therapy 
has  been  introduced.  For  instance  Gennerich,  in  his  endolumbar 
salvarsan-therapy,  is  accustomed  to  withdraw  from  the  patient 
all  the  cerebrospinal  fluid  that  spontaneously  runs  out  in  lumbar 
puncture.  The  patient  during  this  process  is  given  a  severe  head- 
ache.   Gennerich  recommends  that  the  fluid  should  be  allowed 
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to  run  out  as  long  as  the  patient  can  stand  the  pain!  Thus  we  need 
not  be  in  doubt  that  a  complete  draining  of  the  meninges  space» 
leads  to  a  severe  headache. 

The  appearance  of  the  headache  in  the  second  case  miist  be 
discussed  specially.  It  is  assumed  that  a  decompression  of  suffi- 
cient  intensity  gives  this  symi^tom,  and  therefore  the  headache 
after  lumbar  puncture  is  referred  to  leakage-decompression. 
How  does  this  assumption  agree  with  the  fact  that  in  the  second 
case  the  severe  headache  already  appeared  during  the  Operation 
itself,  that  is  at  a  stage  with  highly  elevated  pressure? 

In  discussing  this  question  it  must  be  remembered  that  the 
mechanism  of  the  headache  has  still  to  be  considered  obscure. 
We  know  that  a  sufficiently  exaggerated  pressure  gives  headache; 
and  we  know  that  the  decompression,  if  made  sufficiently  exten- 
sive, gives  the  same  Symptom.  But  hoAV  this  headache  arises^ 
what  kind  of  Irritation  of  the  neuraxe  leads  to  this  Symptom, 
we  do  not  know  at  all.  Undoubtedly  headache  may  arise  in  several 
different  ways.  In  accordance  with  the  above  discussion  of  the 
first  case,  however,  it  seems  logical  to  conclude  that  the  headache 
comes  before  the  shutting  off  of  the  ventricular  outlets. 

In  lumbar  puncture  the  fluid  in  the  basal  cisterns  of  the  sub- 
arachnoideal  sjDaces  naturally  first  jaours  off.  If  the  withdrawal 
of  the  fluid  during  the  Operation  is  too  rapid,  there  will  be  esta- 
blished  a  disturbance  of  the  equilibrium  of  pressure  within  and 
without  the  ventricular  System.  The  decompression  outside  will 
lead  to  an  expansion  of  the  ventricular  walls.  This  reaction  may 
undoubtedly  take  jDlace  instantaneously  during  the  first  rapid 
ascension  of  the  fluid  into  the  tube  used  for  reading  the  lumbar 
pressure.  Pronounced  leakage  in  cases  of  hypertension  will  further 
accentuate  the  condition.  In  such  cases  the  headache  will  appear 
at  a  level  of  the  lumbar  pressure  that  must  be  called  hypertension,^ 
or  perhaps  normal  pressure.  The  early  appearance  of  the  headache 
in  the  second  case  may  be  thus  explained. 

According  to  the  above  deductions  the  inconveniences  of 
the  lumbar  puncture  that  occur  several  days  after  the  Operation 
are  naturally  explained  as  produced  by  post-punctural  leakage. 
To  take  only  one  instance  of  my  experience,  it  may  be  mentioned 
that  I  once  punctured  a  young  clergyman  who  suffered  from  sy- 
philidophobia.  The  fluid  showed  normal  conditions  in  every 
respect.  The  patient  kept  his  bed  for  two  days  and  was  feeling 
all  right.    On  the  morning  of  the  second  day  he  left  the  hospital 
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and  had  to  make  a  laihvay-trip  in  order  to  reach  his  home.  In  the 
train  he  was  after  a  while  attacked  by  a  severe  headache  which 
durinoj  the  next  hour  or  two  increased  to  an  intolerable  degree. 
The  headache  lasted  for  several  days,  during  which  he  was  unable 
to  work.  He  had  never  suffered  from  headache  of  that  kind  before. 
The  explanation  of  this  case  seems  extremely  clear.  As  long  as  the 
patient  stays  in  bed  there  is  no  leakage,  and  a  provisory  plug  of 
the  dural  wound  is  established.  When  he  leaves  the  bed,  the  fribri- 
nous  plug  is  exposed  to  an  increased  pressure,  it  loosens,  and  a 
leakage  occurs  that  gives  a  severe  decompressive  headache. 

The  nature  of  the  fibrinous  plug  formed  in  the  dural  wound 
during  the  first  few  days  after  the  lumbar  puncture  is  illustrated 
by  figure  2.  It  belongs  to  the  case  described  on  page  84,  which  had 
been  punctured  three  times  before  death. 

From  the  dura  of  the  lumbar  region  a  pieee  was  preserved  in 
formol  and  examined  microscopically.  The  fig.  shows  the  wound 
of  the  dura  filled  with  a  fibrinous  coagulum.  It  contains  endo- 
thelial cells  and  lymphocytes.  There  is  only  a  very  slight  reaction 
of  the  dural  tissue  itself.  A  slight  hypersemia  of  the  dural  vessels 
around  the  wound  is  seen.  It  is  impossible  to  say  from  which 
lumbar  puncture  the  wound  originates,  but  the  fibrinous  plug  is 
evidently  very  fresh.  It  need  hardly  be  pointed  out  how  loose  the 
attachment  of  such  a  plug  must  be,  at  least  during  the  first  two  or 
three  days  after  the  lumbar  puncture. 

Undoubtedly  this  plug  affords  an  Illustration  of  the  way  in 
which  the  dural  wounds  after  lumbar  puncture  are  normally 
closed.  If  we  suppose  that  a  patient  has  remained  in  bed  for  at 
least  two  days  after  the  Operation,  it  is  easy  to  imagine  the  esta- 
blishing  of  such  a  provisory  plug  in  the  wound.  But  if,  as  is 
done  in  the  majority  of  the  Swedish  hospitals,  the  patient  is  then 
allowed  to  stand  up  and  go  to  work,  this  plug  is  exposed  to  a 
highly  increased  pressure.  If  the  patient  has  to  do  heavy  work 
this  pressure  will  be  much  higher,  it  is  then  very  natural  that  the 
plug  should  loosen.  Thus  the  wound  is  re-opened  and  a  leakage  will 
occur. 

It  seems  to  be  the  general  experience  that  nervous  people. 
neuropaths  etc.  suffer  more  than  other  patients  from  the  conse- 
quences  of  the  lumbar  puncture.  This  fact  has  been  explained  as 
due  to  the  increased  sensibility  generally  characteristic  of  these 
patients.  According  to  the  points  of  view  developed  above  it 
seems  natural  to  refer  the  complaints  of  such  patients  to  the  fact 
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that  they  mostly  exhibit  more  or  less  motor  iinrest.  They  do  not 
keep  themselves  so  quiet  in  bed  as  normal  jiersons  do,  and  every 
movement  means  a  raising  of  the  intracranial  pressure,  and  tbus 
an  increased  leakage  and  a  lessening  of  the  chances  for  the  healing 
of  the  dural  wound.  Eichelberg  and  Pförtner  maintain  that  in 
cases  where  post-punctural  troubles  were  noticed  the  patients  had 
not  been  quiet  in  their  beds. 

Probably  the  observations  made  by  some  authors  that  post- 
punctural  inconveniences  seldom  occur  in  cases  with  pathologicaL 
cerebrospinal  fluid  (meningitis,  tabes,  paralysis  etc.)  will  find  a 
natural  explanation  in  the  same  way.  A  great  number  of  these 
jDatients  will  undoubtedly  keep  themselves  quiet  and  immovable 
in  their  beds  on  account  of  their  illness,  whereas  people  in  whoni 
the  cerebrospinal  fluid  was  normal  have  offen  been  punctured 
in  the  outdoor  department  and  have  been  allowed  to  return  to 
their  homes  immediately.  On  the  whole,  too,  it  is  only  natural 
that  greater  care  should  be  taken  in  a  larger  percentage  of  the 
former  category  of  patient.  This  factor  may  explain  why  these 
patients  are  seldom  attacked  by  the  post-j3unctural  troubles. 

With  the  above  conception  of  the  nature  of  the  inconveniences 
after  lumbar  puncture,  it  will  not  be  difficult  to  find  some  pro- 
phylactic  rules.  The  first  must  be  never  to  perform  a  lumbar 
puncture  in  cases  of  brain  tumor.  It  may  be  an  Operation  involving 
the  greatest  danger  to  the  life  of  the  patient.  At  least  it  can  never 
be  foretold  when  the  risk  will  present  itself  in  such  cases.  Noli 
längere,  therefore. 

A  second  manner  of  Prophylaxis  is  the  method  of  performing 
the  lumbar  puncture.  It  has  to  be  done  with  the  greatest  care. 
The  leakage  will  undoubtedly  be  in  relation  to  the  number  of 
wounds  made  in  the  dura  by  the  lumbar  j^uncture.  From  this  we 
may  learn  that  it  cannot  be  considered  irrelevant  how  many  holes 
are  made  in  the  dura  at  the  Operation. 

Undoubtedly  it  sometimes  happens  that  no  fluid  appears  in. 
lumbar  puncture  even  if  the  needle  has  penetrated  into  the  sub- 
arachnoideal  space.  At  least  this  must  be  the  case  when  the  needle 
has  pierced  both  the  posterior  and  anterior  wall  of  the  dural  sac 
and  has  gone  into  the  anterior  part  of  the  epidural  space. 

Care  has  to  be  taken  that  as  few  wounds  as  possible  are  made. 
As  thin  cannulas  as  the  risk  of  breaking  permits  are  to  be  used. 

From  the  above  mode  of  reasoning  we  further  find  that  the 
only   sensible   position   to   let    the   patient   take   during   lumbar 
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puncture  is  the  Iving  positioii.  The  sitting  position  is  to  be  aban- 
(loned  entirely.  The  fluid  niust  be  removed  very  slowly  and  in  as 
small  ijortions  as  possible. 

And,  further,  every  lumbar  j^uncture  should  be  followed  by 
several  days  during  which  the  patient  should  stay  in  bis  bed. 
And  in  order  to  facilitate  the  healing  of  the  dural  wound  and  avoid 
leakage  the  pressure  of  the  cerebrospinal  fluid  in  the  lumbar 
region  must  be  decreased  as  much  as  possible.  Therefore,  the 
patient  must  keep  his  head  low.  That  means  taking  away  the 
pillows  under  the  head  and  placing  them  beneath  the  back,  besides 
raising  the  lower  end  of  the  bed.  I  agree  entirely  in  this  with 
Sicard,   Frenkel,   Chauvet  and  Raymond. 

Since  I  have  started  this  way  of  treating  my  patients  I  have 
never  noticed  any  inconvenience  after  lumbar  puncture. 

For  the  sake  of  completeness  it  should  be  added  that  the  leakage 
after  lumbar  puncture  must  in  certain  cases  be  considered  as  a 
favorable  process.  Thus  the  relief  feit  in  many  cases  of  meningitis- 
after  lumbar  puncture  is  undoubtedly  often  augmented  by  leakage. 
The  above-reported  case,  page  84,  shows  that  such  a  process  of  leak- 
age really  does  occur.  In  view  of  the  fact  that  the  cerebrospinal 
fluid  is  restored  rapidly,  the  relief  that  lasts  for  several  hours 
cannot  easily  be  explained  in  any  other  way. 

The  risks  of  leakage  have  not  been  sufficiently  considered  in 
the  literature  about  spinal  ansesthesia.  In  this  the  majority  of 
Operators  recommend  letting  the  patient  sit  up  in  the  bed  after 
the  injection  of  the  anaesthetic  in  order  to  avoid  a  too  streng  cra- 
nial diffusion  of  the  injected  agent.  After  this  procedure  also 
there  naturally  occur  in  a  great  percentage  of  cases  the  common 
post-punctural  troubles,  headache,  vomiting,  etc.,  from  one  to 
several  days  afterwards.  These  troubles  have  been  supposed  to 
be  due  to  the  fact  that  the  anaesthetic  has  reached  the  bulbar 
centres.  They  will  undoubtedly  in  many  cases  be  common  troubles 
explained  by  the  ordinary  leaking  process  which  is  the  general 
consequence  of  any  lumbar  puncture. 

Moreover,  it  seems  to  me  not  to  have  been  sufficiently  considered 
that  in  the  endolumbar  therapy  there  is  a  risk  that  when  the  the- 
rapeutic  agent  is  injected  into  the  subarachnoideal  space  a  good 
deal  may  escape  into  the  epidural  space,  not  only  during  but  also 
—  and  particularly  —  after  the  injection.  This  factor  has  to  be 
taken  into  account  in  considering  the  therapeutic  effect. 

As  a  prophylactic  procedure  before  the  lumbar  puncture  iix 
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•cases  of  increased  pressure  can  also  be  recommended  the  intro- 
duction  of  hypertonic  salt  Solutions  per  os  or  intravenously. 
Weed  and  McKibben  m  1919  reported  tliat  the  pressure  of  the 
cerebrospinal  fluid  could  be  noticeably  aitered  by  the  intravenous 
injections  of  Solutions  of  various  concentrations.  It  was  shown 
by  these  authors  that  the  administration  of  strongly  hypertonic 
Solutions  lowered  the  pressure  of  this  fluid  in  an  extreme  degree. 
These  physiological  findings  have  found  clinical  applications. 
Cushing,  Foley,  Putnam  and  others  have  verified  that  these  ob- 
servations,  made  originally  on  animals,  also  hold  good  for  man. 
Putnam  and  Foley  have  demonstrated  that  a  lowering  of  the 
pressure  also  appears  after  intratestinal  administration  of  hyper- 
tonic Salt  Solutions.  Such  administration  has  been  recommended 
as  an  average  way  of  decreasing  the  cranial  pressure  in  Operations 
on  the  brain.  As  far  as  the  Communications  of  these  American 
authors  indicate,  this  procedure  seems  to  have  rendered  valuable 
Service  in  such  situations. 

It  would  seem  logical  to  use  the  same  measure  of  precaution 
in  lumbar  punctures  in  cases  of  elevated  pressure,  in  order  to 
avoid  the  fatalities  described  above.  Unfortunately  the  effect  of 
a  Salt  administration  of  this  kind  is  only  accidental;  it  lasts  only 
for  about  a  couple  of  hours.  It  must  mean  inconveniences  to  the 
patient  to  repeat  the  dose  of  injection  within  so  short  a  time.  And 
the  third  case  shows  that  the  risks  of  the  lumbar  puncture  are 
still  present  even  hours  after  the  Operation.  I  therefore  find  it 
dubious  that  this  way  of  Prophylaxis  could  be  recommended. 

As  Nanagas  has  shown  that  there  is  also  a  resorption  of  the 
cerebral  fluid  after  experimental  closure  of  the  Sylvian  aqueduct 
within  the  ventricles,  the  salt  administration  may  undoubtedly 
be  used  as  treatment  after  lumbar  puncture  in  the  stage  of  ventri- 
cular  closure  (severe  headache,  loss  of  consciousness,  etc.). 

Concerning  the  treatment  of  the  inconveniences  brought  about 
by  the  lumbar  puncture,  it  may  also  be  considered  logical  from  the 
above  point  of  view  that  injection  of  a  fluid  isotonic  with  the 
cerebrospinal  fluid  into  the  spinal  subarachnoideal  cavity  should 
bring  relief.  Such  injections  of  physiological  salt  Solutions  are 
mentioned  by  Lazarus.  He  states  that  he  has  always  found  that 
injection  of  0,5  per  cent  salt  Solution  into  the  dural sac  has  relieved 
the  headache.  In  order  to  ensure  that  the  injected  fluid  shall  stay 
in  the  dural  sac  the  patient  has  to  be  placed  horizontally  in  the 
.bed  with  raised  lower  end  of  the  bed. 
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The  mode  of  relief  of  such  a  procedure  must  be  mainly  that 
the  injection  of  fluid  into  the  spinal  subarachnoideal  space  abol- 
ishes  the  cranial  decompression.  Eventually  it  would  also  relieve  the 
pressure  of  plugging  in  the  occipital  foramen,  and  thus  break  up  a 
closure  of  the  ventricular  outlets  of  the  fourth  ventricle,  in  cases 
of  fatal  post-punctural  hydrocephalus  internus. 

Certainly  I  am  aware  that  more  than  one  clinician  is  of  the 
opinion  that  there  are  on  the  whole  no  risks  connected  with  the 
lurabar  puncture.  This  opinion  must  especially  be  prevalent  among 
those  who  see  no  objections  in  performing  the  Operation  in  the 
outdoor  department  and  letting  their  patients  return  immediately 
to  their  homes  and  to  work.  I  feel  convinced  that  even  a  good 
many  of  these  patients  do  not  feel  any  inconvenience  at  all  after 
the  Operation.  But  I  also  feel  convinced  that  a  good  many  of 
these  patients  suffer  from  severe  Symptoms  on  the  days  closely 
following  the  Operation,  inconveniences  that  are  mitigated  or 
avoided  entirely  if  the  patients  are  treated  with  the  above 
recommended  precautions. 

All  authors  who  have  a  somewhat  profound  experience  of  lum- 
bar puncture  agree  that  a  certain  percentage  of  cases  are  attacked 
after  the  Operation  with  headache,  which  is  offen  very  severe  and 
makes  it  impossible  for  the  patient  to  go  to  work  for  days.  In 
how  great  a  percentage  of  cases  the  troubles  appear  is  nowhere 
to  be  learned  exactly.  For  the  sake  of  this  percentage  it  must  be 
considered  the  only  rational  practice  always  to  make  the  lumbar 
puncture  with  all  possible  precautions. 

The  importance  of  avoiding  leakage  has  become  the  greater 
since  the  American  investigators  Weed,  Wegeforth  and  Latham, 
Ayer  and  Feiton  have  shown  that  a  pure  leakage  decompression 
is  sufficient  to  facilitate  the  development  of  meningitis  in  septic- 
«mia. 

Conclusions. 

After  lumbar  puncture,  unless  special  precautions  are  taken, 
there  will  occur  a  leakage  of  the  cerebrospinal  fluid  into  the  epi- 
dural Space. 

In  cases  of  cranial  hypertension  (tumor  cerebri,  hydrocephalus) 
tlie  cerebrospinal  pressure  will  greatly  exceed  the  vein-pressure 
in  the  epidural  vein-plexus.  The  difference  of  pressure  willneces- 
sarily  lead  to  a  compression  of  the  epidural  veins.    The  epidural 

1—2:10255.   Acta  med.  ScamUiinv.    Vol.   [.VUI. 


96  SVEN    IXGVAR. 

Space  will  in  this  way  be  opened  for  a  process  of  leaking  that 
must  take  large  proportions. 

But  also  in  cases  of  normal  intracranial  pressure  there  are  evi- 
dences  of  a  higher  jDressure  inside  the  lumbar  dural  sac  than  in 
the  lumbar  epidural  space.  This  difference  of  pressure  will  lead 
to  a  leakage  of  the  cerebrospinal  fluid  after  lumbar  puncture. 
Muscular  acti\nties  must  increase  the  tendency  to  leakage  in  the 
same  degree  as  they  augment  the  lumbar  pressure,  and  indicate 
that  the  leakage  occurs  more  in  an  erect  position  than  in  a  recum- 
bent  Position. 

Owing  to  the  fact  that  the  removed  cerebrospinal  fluid  is  rapidly 
restored,  the  leakage  must  be  made  responsible  for  all  inconvenien- 
ces  after  lumbar  puncture  that  do  not  occur  during  or  immediately 
after  the  Operation.  Anatomical  and  physiological  conditions 
render  it  very  possible  for  such  a  leakage  to  assume  large  pro- 
portions and  to  go  on  for  days  after  the  Operation. 

The  late  inconveniences.  headache,  nausea.  vomiting.  dizziness 
etc.,  occurring  on  the  day  after  lumbar  puncture,  or  later  ina  cer- 
tain  percentage  of  the  patients,  are  accordingly  to  be  considered 
as  caused  by  spinal  decompression,  due  to  the  leakage. 

How  such  a  spinal  decompression  acts  on  the  production  of 
the  cerebrospinal  fluid  within  the  brain  is  still  uncertain.  It 
does  not  seem  improbable  that  it  leads  to  a  production  of  this 
fluid  at  an  increased  rate  (compensatory  chorioideorrhea).  At 
all  events  the  leakage  decompression  will  disturb  the  physiolo- 
gical pressure  under  which  the  secretion  of  the  cerebrospinal 
fluid  from  the  chorioideal  plexus  normally  occurs.  This  pressure 
is  equilibrated  by  the  arterial  and  venous  pressures  within  the 
skull.  It  seems  only  natural  that  as  long  as  this  equilibrium  is 
disturbed  the  post-punctural  disturbances  will  last. 

According  to  the  above  deductions  lumbar  puncture  must  never 
be  made  without  strict  indications. 

In  cases  of  brain  tumors,  not  only  those  located  in  the  ceie- 
bellum,  the  leakage  of  the  cerebrospinal  fluid  often  leads  to  a 
plugging  down  into  the  occipital  foramen  of  the  bulb  and  the 
posterior  parts  of  the  cerebellum  (especially  the  tonsils).  Such  a 
plugging  automatically  produces  a  closing  of  the  ventricular  outlets 
of  the  fourth  ventricle.  The  internal  hydrocephalus,  which  is  the 
consequence  of  this  process.  acts  in  a  vicious  circle,  further  in- 
creasing  the  j^ressure  of  the  bulb  in  the  occipital  foramen.  This 
pressure  leads   to   paralysis   of   the   vital  functions  of  the  bulb 
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(respiratory  paralysis).  Two  fatal  cases  of  brain  tumor  illustrating 
this  are  reported  above.  Lumbar  puncture  in  such  cases  is  to  be 
avoided  entirely. 

One  case  of  chronical  internal  hydrocephalus  is  reported,  where 
death  occurred  as  a  result  of  the  same  process  of  plugging  of 
the  bulb.  In  cases  of  chronic  hydrocephalus  the  hunbar  puncture 
must  accordingly  be  avoided.  Ventricular  puncture  is  to  be  pre- 
ferred  as  less  dangerous. 

In  cases  of  normal  cranial  pressure  also  there  will  undoubtedly 
occur  in  a  certain  joercentage  of  the  patients,  unless  special  pre- 
cautions  are  taken,  a  post-punctural  leakage  into  the  tissues  of 
the  epidural  space.  This  leakage  will  bring  about  a  cerebral  de- 
compression  manifesting  itself  by  headache,  nausea,  vomiting, 
dizziness  etc.  In  order  to  spare  the  patient  this  suffering  leak- 
age must  be  avoided.  As  leakage  will  to  a  certain  extent  be  in 
relation  to  the  number  of  wounds  made  in  the  dural  sacs,  care  has 
to  be  taken  that  as  few  punctures  with  as  thin  needles  as  poss- 
ible  are  made.  Leakage  decompression  is  further  avoided  if  the 
patient  is  kept  in  bed  for  some  time  after  the  Operation.  Heshould 
lie  as  still  as  possible  with  the  head  kept  low  (raised  lower  end 
of  the  bed).    Two  days  must  be  considered  as  a  minimum  time. 

If  the  clinical  Symptoms  indicate  a  plugging  of  the  bulb  with 
a  secondary  hydrocephalus  internus,  hypertonic  salt  Solution  may 
be  administered  intravenously  or  intratestinally  as  a  resorbent  of 
the  ventricular  fluid. 
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Fig.  1.  Brain  of  the  first  case.  Chronic  liydroceplialus.  Dead  8  liours 
after  lumbar  puncture.  The  ventricnlar  system  is  opened.  It  is  seen 
stroDgly  extended,  from  the  side  ventricles  to  the  Sylvian  aqueduct  and 
the  fourtli  ventricle.  Attention  lias  especially  to  be  paid  to  the  knob 
behind  the  latter,  appearing  after  divislon  of  the  cerebellum  in  the 
median  line.  The  vertical  line  in  it  indicates  that  it  has  also  been 
dividcd  by  the  median  section.  This  knob  is  the  noduius  and  uvula. 
which  have  been  pressed  forwards  into  the  fonrth  ventricle  as  the  whole 
cerebellum  (especially  the  tonsils)  has  been  pressed  backwards  into  the 
occipital  foramen.  The  knob  has  entirely  obstructed  the  ventricular 
outlets   (Foramen   Magendie  and  Foraminae  Luschkae). 

(Photo  Dr.  E.  Sandquist.) 
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Fig.  2.  Wound  of  dura  niater  madc  hy  Iiimbar  punrturc,  probahly 
•only  one  day  before  death,  in  a  casc  of  tubercalous  meningitis.  The 
dural  gap  is  tilled  witii  a  libriuous  plug  of  very  loose  consistency. 
This  plug  contains  a  number  of  endothelial  cells  and  roundcells. 
Thcre  are  only  very  slight  signs  of  reaction  oii  the  part  of  the  dural 
tissue  itself.  The  tigure  shows  how  provisory  the  closure  of  the  dural 
tvounds  must  be  during  the  tirst  fcw  days  after  the  Operation. 

Z.  obj.  16  mm.  ok.  4. 


From  the  clinic  II  of  Internal  medicine  at  the  Serafimerlasarett 
in  Stockholm  (Prof.   H.   C.  Jacob.EUS). 


About   tlie   leakage  of  tlie  spinal  fluid  after 
luinbar  punctiire  and  its  treatnient. 

H.  C.  JACOB^US  and  K.  FRUMERIE. 


We  desire,  in  connection  with  Dr.  Ingvars  previous  paper, 
to  relate  a  few  clinical  experiences  which,  according  to  our 
opinion,  confirm  bis  views  about  the  appearance  of  leakage  of 
the  spinal  fluid  in  the  tissues  after  lumbar  puncture.^  Besides 
we  are  in  a  position  to  describe  an  effectiv  method  of  treat- 
ment  of  these  complications  which,  as  far  as  we  know,  is  new. 

Case  I.      Girl,   15  years. 

Hereditarily  nothing  of  interest.  For  two  years  she  suffered  from 
fits,  resembling  epilepsy.  The  fitd  came  on  at  any  time  during  the 
night  or  day  and  lasted  about  five  minutes.  The  patient  slept  se- 
veral    hours   after  the  attacks  and  had  headache  when  she  woke  up. 

The  fits  have  been  slighter  since  Christmas,  but  the  patient  has 
lately  become  apathetic  and  absent  minded. 

Admitted  to  hospital  \s  1922. 

Fat.  of  slender  build,  body  and  musculation  ordinary,  general 
condition  good.     Inner  organs  without  reniark. 

Nerv-Status:  Power  of  judgment  bad;  she  gives  au  apathetic  im- 
pression.  Cranial  and  spinal  nerves  without  visible  changes.  Re- 
flexes: Biceps,  triceps  radialis  reflexes  without  remark.  Abdominal 
reflexes  lacking.  Patellar-  and  achilles  reflexes  normal.  Babinski 
neg.  Pupillar  and  corneal-reflexes  without  remark.  Romberg  neg. 
Fundi  oculi  normal. 

3.  Lumbar  puncture.  Pressure  15  cm.;  about  6  ccm.  spinal  fluid 
were  drawn  off.  Nonne  and  Pandy  neg.  2  lymphocytes  per  ccm. 
No  leucocytes  visible.     Wassermann  neg. 


^  "With  regard  to  the  opinion  of  previous  authors  on  this  question  we  refer  to 
Dr.  Ingvars  paper. 
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After  the  lumbar  puncture  '  3  tlie  patient  got  ill  in  the  afternoon^ 
was  sick  and  had  very  bad  headaehe.  Döring  the  **  3 — ^  3  she  got 
still  worse  and  particularly  in  the  afternoon  the  ^  3  she  was  in  a 
very  had  State.  She  was  extremely  pale,  tonus  of  muscles  slack, 
apathetic,  dull,  answered  with  difficulty  on  questions  but  showed  that 
she  had  headaehe  and  was  somewhat  stiff  in  the  neck  with  pains  along 
the  whole  spine  when  one  tried  to  lift  her  head.  She  seemed  very 
uear  moribund.  The  pvilse  was  slow  50 — 60  (the  minute).  As  the 
condition  of  the  patient  was  considered  to  be  a  result  of  the 
lumbar  puncture  another  lumbar  puncture  was  performed  in  the  after- 
noon (Frumerie)  to  ascertain  the  pressure.  No  fluid  was  obtained 
at  the  introduction  in  the  previous  place,  though,  to  judge  from  all, 
the  needle  had  penetrated  into  the  spinal  canal.  The  needle  was 
taken  out  and  introduced  again  in  same  interstitium  and  to  same 
depth.  But  after  puliing  out  the  mandrine  a  drop  of  fluid  was  seen 
and  by  deep  breathing  a  clear  fluid  ran  out  through  the  short  tube 
of  the  manometer  and  the  pressure  was  measured  to  be  0.5 — 1..t  cm. 
but  when  the  patient  breathed  in  the  ordinary  way  the  fluid  dis- 
appeared  from  the  manometer  tube.  Saline  Solution  was  injected 
through  the  lumbar  needle,  at  which  the  lumbar  pressure  and  pulse 
freciueney  were  stated  to  be  as  follows: 

Lumbarpuncture  pressure  at  the  beginning:   O.5 — I.T)  cm. 

Injection  of  saline  Solution: 
16   ccm.    ...       G  cm.     pressure    Pulse     80 
32'     »       ...       7     »  »  ''       120 

50       »       ...     10—11   cm.   •>  »       120 

70       »       ...     14  >^     »  ^>       120 

90       >■>...     25  »     ;>  »       120 

Drawn  off  2  ccm.;  pressure  17 — 18  cm.;  pulse  96.  After  1  minute 
pulse  84.  The  respiratory  oscillations  of  the  intra-spinal  pressure 
were  observed  on  the  manometer  the  whole  time. 

The  patient's  condition  improved  immediately  during  the  salt  in- 
jection. She  got  brighter,  answered  quicker  on  questions,  had  a 
livelier  expression  on  her  face  and  showed  considerably  improved 
general  tonus.  The  pulse  got  quicker  and  the  patient  feit  afterwards 
subjectively  improved.  The  bed  was  placed  with  some  chairs  under 
the  foot  end.  She  got  quickly  better,  and  when  her  parents,  who 
had  been  called,  arrived  the  ^"3  she  was  well  as  usual.  ]3ischarged 
the  **  4   22. 

Case  IL     3-'f,  pilot. 

Three  years  ago  the  patient  got  backache  just  above  the  dorsal 
ycrtebra.  At  the  same  time  paraestesies  appeared  in  the  Icgs  in  the 
form  of  tickling  and  creepy  sensations  and  also  and  particularly  in 
the  hips  and  the  small  of  the  back.  Walk  and  the  power  of  move- 
ment have  been  unchangcd.  Last  year  the  patient  has  by  the 
slightest  work  or  walk  (piiekly  got  higher  temperaturc  up  to  38' 
Celsius. 
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Admitted  ^2  23:  General  condition  good;  musculation  and  inner 
•Organs  without  remarks. 

By  examination  of  the  back  no  deformity  visiVjle,  though  somewhat 
deep  hip  lordosis  and  an  indication  of  kypliosis.  IS^o  gibbus.  Slight 
soreness  above  the  10 — 11  vertebra  by  frapping.  By  palpation  no- 
thing  pathological.  No  confinement  of  movements,  no  pains  by 
moving.     Inner  organs  without  remarks. 

Cranial  nerves  without  remark.  No  motility-  or  sensibility  distur- 
bances.     Reflexes  normal. 

Lumbar  puncture  '  2:  Pressure  10  cm.  Nonne-Pandy  neg.  Increase 
of  cells  none.  7  ccm.  was  drawn  off.  Final  pressure  7  cm.  A  rather 
thick  cannula  was  used. 

^/2.      Patient  complains  of  headache. 

■*  2.     The  headache  has  continued. 

■'/2.  At  11.30  another  lumbar  puncture.  Though  clearly  the  needle 
is  in  the  lumbar  canal  no  lumbar  fluid  runs  out.  The  Queckenstedt 
test  neg.  By  hard  pressure  a  few  drops  trickled  out.  20  ccm.  saline 
Solution  was  injected  through  the  needle.  These  got  easily  in.  A 
pressure  of  6  cm.  is  obtained  by  the  patients  pressing.  Further  15 
ccm.  saline  Solution  is  injected  in  the  lumbar  canal  by  means  of  a 
syringe  and  the  pressure  is  then  measured  by  the  manometer  and 
found  to  be  10  cm.,  by  pressing  20  cm.  The  Queckenstedt  test  is 
performed.  An  increase  in  the  pressure  up  to  20  cm.  is  hereby 
immediately  obtained.  The  patient,  who  before  the  lumbar  puncture 
complained  of  his  headache,  feels  that  this  has  nearly  comptely  dis- 
appeared. 

The  patients  bed  is  placed  with  the  foot   end  high. 

"^  2.  The  patient  has  since  the  lumbar  puncture  had  no  headache; 
the  pain  in  the  back  has  also  disappeared. 

Eincrisis.  These  two  cases  show  a  picture  of  Symptoms 
whicli  is  very  characteristic  and  which  is  considered  caused 
just  by  leakage  of  the  cerebrospinal  fluid  in  the  tissues  sur- 
rounding  the  spine  after  lumbar  puncture.  A  few  hours  after 
the  puncture  this  characteristic,  severe  headache  begins  and 
increases  more  and  more  during  the  following  24  hours.  In 
more  severe  cases  voraiting,  general  sickness  and  change  in 
the  frequency  of  the  pulse  also  occur.  After  about  24  hours 
an  improvement  gradually  sets  in,  and  then  the  above  men- 
tioned  Symptoms  totally  disappear  after  another  few  days. 

In  these  two  cases  the  Symptoms  however  differed  from 
this  rule  in  so  far  as  the  condition  in  the  course  of  several  days 
continually  got  worse  with  severe  Symptoms,  both  general  and 
cerebral. 

Thus  the  first  patient  had  the  appearance  of  being  nearly 
»moribund»,    and    it    was    this    her    desperate    condition  which 
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{•aused  the  therapy  which  \ve  used,  namely  to  compensate  for  the 
loss  of  cerebrospinal  fluid  by  saline  Solution.  The  idea  to 
use  this  method  of  treatment  liad  eome  to  us  both  simulta- 
neouslv  and  independently  of  one  another. 

The  first  puncture  after  that,  which  caused  the  leakage,  was 
perforuied  by  Frumerie.  and  at  this  one  as  well  as  at  the  one 
later  performed  by  Jacobieus  characteristic  difficulties  appeared. 
The  lumbar  needle  was  introduced  in  the  ordinary  way  but 
no  spinal  fluid  was  obtained.  It  was  supposed  that  the  needle 
had  gone  in  wrong  and  a  new  puncture  was  therefore  made. 
The  same  result.  <>nly  after  the  patient  had  been  made  to 
draw  a  deep  breath  or  press  hard  was  it  possible  from  the 
trickling  of  lumbar  fluid  from  the  needle  to  prove  that  the 
point  of  the  needle  was  really  in  the  spinal  canal.  By  this 
deep  breathiug  in  case  1  a  lumbar  pressure  of  ^  2  to  V  2  cm. 
could  be  obtained,  a  pressure  wich  afterwards  feil  to  0.  when 
the  patient  breathed  as  usual;  in  case  II  only  a  few  drops  of 
lumbar  fluid  ran  out  when  the  patient  was  pressing  hard.  In 
hoth  cases  the  same  difficulty  thus  appears,  namely  to  decide, 
whether  the  needle  is  really  in  the  spinal  canal  or  not. 

In  the  first  case  the  injection  of  the  saline  Solution  was 
made  by  Frumerie  and  we  refer  to  the  table  above,  which 
illustrates  the  evident  ertect  of  the  injection  on  the  pulse 
frequency,  which  hereby  rapidly  increased.  The  saline  injec- 
tion was  stopped  when  a  normal' pressure  was  obtained.  An 
iramediate  improvement  had  set  in,  the  headache  ceased  and 
the  patient,  which  before  had  been  somnolent,  regained  at  once 
to  a  great  extent  her  mental  functions  —  the  therapeutic  effect 
of  the  injection  was  ([uite  indisputable.  During  the  following 
night,  when  she  was  lying  with  the  foot  end  of  the  Ijed  raised, 
the  improvement  continued  <|uickly  until  she  was  completely 
free  from  Symptoms. 

In  the  second  case  the  })atient  was  by  far  not  so  exhausted. 
He  was  therefore  very  much  disinclined  to  permit  again  the 
pt-rformance  of  a  lumbar  puncture,  as  he  now  sufl'ered  from 
this  violent  headache  after  the  first  Operation.  Not  a  little 
persuasion  was  needed  to  induce  the  patient  to  give  his  con- 
sent, just  as  well  as  the  Operator  was  in  need  of  a  certain 
selfcontrol  in  order  to  repeat  this  Operation,  the  disagreeable 
consequences  of  which  he  just  had  before  himself. 

At    the    Operation    one    had,    as  before  mentioned,  the  same 
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difFiculties  here  as  in  case  I.  The  needle  got  in,  as  it  seemed, 
quite  correctly,  but  no  spinal  Ünid  ran  out.  Only  when  the 
patient  pressed  hard  a  few  drops  of  the  spinal  fluid  came  out. 
The  Queckenstedt  test  with  moderate  pressure  on  the  veins  of 
the  neck  was  also  tried  but  it  gave  a  completely  negative  re- 
sult.  One  was  therefore  rather  in  doubt  if  the  needle  point 
had  reached  the  spinal  canal,  and  when  the  saline  Solution  then 
was  injected  one  w^as  not  sure  that  it  really  got  into  this  ea- 
nal.  But  the  foUowiüg  measure  of  the  pressure  with  Obser- 
vation of  the  characteristic  respiratory  pressure  oscillations  gave 
sufFicient  Information  that  this  really  was  the  case.  After  the 
injection  of  only  35  ccm.  fluid  the  pressure  was  normal.  The 
Queckenstedt  test  was  now  performed  with  evident  positive 
result,  as  the  pressure  was  raised  froni  10  cm.  to  20  cm.  after 
quite  slight  pressure  on  the  veins  of  the  neck.  Also  in  this 
case  the  headache  disappeared  at  once  after  the  injection  of 
the  saline  Solution.  The  patient  was  placed  with  the  footend 
raised,  and  during  the  following  24  hours  there  was,  it  is  true^ 
a  short  period  of  headache  but  without  any  serious  importance, 

Because  of  the  use  of  the  Queckenstedt  test  in  this  case 
before  and  after  the  lumbar  puncture,  there  can  scarcely  be 
any  objections  to  the  evidence  of  this  case  as  a  case  of  leakage 
after  the  lumbar  puncture- 

The  first  case  also  seems  to  us  evidential,  and  the  effect  of 
the  saline  injection  is  beyond  doubt  in  both  cases,  in  fhe  first 
one  with  great  probability  saving  the  life. 

The  Operation  has  without  doubt  in  praxis  well  ftilfilled 
what  from  the  theoretical  point  of  view  had  been  exj)ected. 
One  asks  oneself  however  why  the  spinal  fluid  did  not  again 
trickle  out  through  the  new  and  perhaps  also  through  the  old 
puncture  opening.  An  essential  reason  for  this  might  be  that 
the  patient  after  the  last  puncture  was  placed  with  the  footend 
of  the  bed  in  a  rather  high  positon.  To  judge  from  these  cases 
such  a  change  of  position  seems  to  be  sufficient  to  prevent  a 
renewed  leakage  of  the  spinal  fluid. 

The  conclusions  which  we  consider  us  justified  to  draw  from 
these  cases  are: 

I.  The  severe  cerebral  and  general  Symptoms  which  appeared 
in  these  two  cases  after  a  lumbar  puncture  have  been  due  to 
leakage  of  the  spinal  fluid. 

IL     An     immediate    effective    remedy    is    repeated    lumbar 
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])uncture    with    injection    of   suitablc    quantity  of  saline  Solu- 
tion. 

III.  The  placing  of  the  patient  with  raised  foot  end  of  the 
bed  ought  to  counteract  and  in  the  most  cases  prevent  the  oc- 
currance  of  this  complication. 


Supplement. 

by  K.  Frumerie. 

In  connection  with  the  above  account  of  the  two  calamities 
after  lumbar  puncture  the  following  case,  which  some  few  days 
ago  caused  me  great  anxiety,  seems  to  be  worth  mentioning, 
as  it  further  to  a  certain  degree  proves  our  above  in  point 
III  formed  conclusion. 

In  the  morning  of  March  10,  ll*2o  I  performed  a  lum- 
bar puncture  on  a  4o-years  old  man,  who  at  present  in  my 
Sanatorium  is  nursed  for  alcoholism  with  Symptoms  of  ataxia 
in  the  lower  extremities  and  a  now  passed  general  hyperalgesia. 
The  pressure  was  18  cm.  The  fluid  clear;  Nonne  and  Pandy 
neg;  0  cell-increase.  Towards  the  evening  the  same  day  there 
set  in  an  intense  headache  and  stifFnes  in  the  back  which.  con- 
dition  continued  the  whole  night  and  prevented  all  sleep.  In 
the  morning  the  llth  the  Symptoms  were  unchanged  but  besides 
the  patient  was  moderately  cyanotic,  dull,  apathetic,  had  a 
.slack  tonus  and  a  feeble,  at  times  irregulär  pulse  and  refused 
to  take  food.  He  was  slightly  stiff  in  the  neck.  I  then  plased 
two  chairs  under  the  foot  end  of  the  bed.  After  this  the  head- 
ache soon  completely  disappeared  and  he  only  complained  of 
])ains  in  the  back.  In  the  evening  his  condition  had  improved 
ii  little  but  he  had  not  yet  regained  the  vigour  which  he  had 
before  the  lumbar  puncture.  I  therefore  decided  to  make  a 
new  lumbar  puncture  in  order  to  ascertain  the  lumbar  pressure. 
This  however  proved  to  be  12  cm.  and  the  lumbar  fluid  gave 
no  cause  to  remark.  After  this  during  the  foUowing  24:  liours 
he  was  placed  on  his  right  side  and  without  raised  footend. 
His  condition  has  since  then  gradually  improved  so  much  that 
yesterday  the  14th  of  IMarch  he  could  get  up  and  withuut  auy 
diseomfort  make  his  morning  toilet. 

Thus  in  this  case  aboat  G — 8  hours  after  the  lumbar  punc- 
ture   an    intense    headache    set    in    with    gradually  appcaring 
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rather  serious  general  and  cerebral  Symptoms.  The  headache 
ceased  rather  soon  after  the  raising  of  the  footend  of  the  bed. 
and  a  then  again  performed  lumbar  puncture  gave  a  pressure 
of  12  cm-  against  18  cm.  at  the  iirst  puncture.  The  second. 
lumbar  puncture  was  made  several  hour  after  the  dissappear- 
ance  of  the  intense  headache  by  raising  the  foot  end  but  ne- 
vertheless  the  lower  pressure  at  this  puncture  ought  to  be  of 
interest  when  this  case  is  compared  with  the  two  previous 
ones.  This  lower  pressure  can  very  well  be  taken  as  an  ex- 
pression  of  a  previous  leakage,  althiough  there  is  no  binding 
evidence  that  this  is  the  case.  All  the  patient's  Symptoms 
after  the  first  puncture  ofFer  however  an  unmistakable  resembl- 
ance  with  those,  whieh  I  have  already  had  oppertunity  to 
observe  in  our  case  1. 


Höpital  de  Karlstad;  Sectioii  de  medecine;  medecia  en  chef: 
M.   Gotthard   Söderbergb. 


Position  de  cliainp  de  rombilie  dans  une 
paresie  segmentale  de  Tabdomen. 

Par 
WILHELM  ÖRN. 


Söderbergh  decrit  daus  ce  Journal/  ä  propos  des  cas  de 
paresie  partielle  des  muscles  abdominaux,  un  Symptome  qu'il 
nomme  »position  de  champ  de  l'ombilic^. 

Ce  Symptome  consiste  en  ce  que  l'ombilic  se  place  le  long 
d'une  axe  cephalo-caudale,  avec  un  de  ses  bords  souleve  et 
l'autre  rentre. 

Cette  Position  a  ete  observee  et  dans  le  repos  de  l'abdomen 
et  dans  divers  essais  de  mobilite  des  muscles  du  ventre. 

Dans  les  trois  cas  dejä  relates,  on  l'observa  au  soulevement 
de  la  tete,  dans  Tun  d'eux  egalement  au  repos  et  ä  la  toux; 
dans  deux  des  cas  le  bord  etait  enfonce  du  cöte  malade,  dans 
le  troisieme  du  cöte  sain. 

Söderbergh  interprete  cette  position  de  champ  comme  resul- 
tant  soit  d'une  paresie,  soit  d'une  crampe,  qui  seraient  situees 
dans  la  partie  moyenoe  du  muscle  transverse  de  l'abdomen, 
lors  d'une  contraction  simultanee  et  ä  cause  de  tonus  du  grand 
droit  abdominal.  Le  fait  que  ce  soit  tantöt  le  cöte  malade, 
tantöt  le  cöte  sain  de  l'ombilic  qui  s'enl'once,  est  attribue  par 
Söderbergh  ä  une  Variation  possible  physiologi(jue  des  insertions 
tendineuses  sur  les  cötes  lateraux  de  l'ombilic;  lesquelles 
seraient  parfois  principalement  homolaterales,  parfois  hetero- 
laterales. 

Je  vais  decrire  encore  un  cas  oi'i  l'ombilic  prit  la  position 
de  champ  de  teile  sorte  que  le  cöte  sain  fut  enfonce. 

*  Voir  Acta  Meilica  Scand.  Vol.  LIV,  Fase.  II,  page  170  etc. 

S— 230255.   Acta  tue J.Scandiuav.    Vol.  LVIII. 
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Mtlle  H.  J.      47   ans,   de  Grums  (no.   G436  1922). 

La  malade  entre  ä  l'hopital  le  12  decembre  1922  ä  cause  d'un 
eczema  chronique  du  cuir  chevelu.  Le  3  janvier  1923  la  malade 
eprouve  un  malaise  general,  des  douleurs  aiguees  dans  la  partie  in- 
ferieure  du  ventre  ä  droite. 

Le   5  janvier  eruption  dun  zona. 

Etat  le   8  janvier  1928: 

Zona  typique  avec  vesicules  claires  et  transparentes,  reparties  en 
5  groupes: 

1)  dans  le  dos  lateralement  ä  la  hauteur  de  la  12*  c6te  de 
droite, 

2)  du  cote  droit  entre  le  rebord  costal  et  la  crete  iliaque  et  im- 
mediatement  au-dessus  de  la  meme  crete, 

3)  au  niveau  de  la  crete  iliaque  de  droite. 

4)  au  niveau  de  l'epine  iliaque  antero-superieure  du  cote  droit, 
jusqu'ä  un  point  situe   7   cm.   de  lä,  vers  la  ligne  mediane, 

5)  un    petit  groupe  situe   5  cm.  ä  droite,  au  dessous  de  l'ombilic. 
L'etendue  de  l'eruption  correspond  donc  ä  Diq- — r)i2. 

Enfin  on  palpe  une  glande  de  la  grosseur  d'une  amande,  doulou- 
reuöe  au  toucher,  et  situee  dans  la  fosse  iliaque  droite. 

Symptomes  moteurs: 

Au  repos  l'ombilic  est  dans  la  ligne  mediane.  A  l'elevation  de 
la  tete  l'ombilic  se  porte  ä  gauche  de  maniere  ä  ce  que  son  bord 
droit  entre  dans  la  ligne  mediane,  et  la  position  de  champ  se  pre- 
sente,  le  bord  gauche  s  enfongant. 

II  en  est  de  meme  ä  la  toux  quoique  dune  fagon  moins  pro- 
noncee. 

De  meme  ä  »rentrer  le  ventre». 

Pas  de  dislocation  ä  'bomber  le  ventre>. 

Lorsque  la  malade  souleve  la  tete  contre  resistance,  un  gonflement 
de  la  paroi  abdominale  se  produit  correspondant  au  plus  bas  Seg- 
ment inferieur  du  grand  droit,   du  cote  droit. 

On  a  l'impression  d'une  paresie  de  ce  segment  ä  la  palpation  de 
la  paroi  abdominale,   pendant  que  la  malade  souleve  la  tete. 

Pas  des  paresies  des  muscles  obliques  du   cote  droit. 

A  l'examen  aux  courants  faradiques  il  n"y  a  rien  ä  observer. 

Reflexes  ahdominanx :  Rien  ä  signaler. 

Sensihilite:  Pas  de  troubles  de  la  sensibilite  tactile.  Hyperalgesie 
et  hyperesthesie  ä  la  chaleur  et  au  froid  en  forme  de  ceinture, 
correspondant  au  Dio — D12  (Li)?  ceci  plus  marque  du  cote  droit. 
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Spontaiieous  Variations  in  the  Strength  of  tlie 
Wassermann  Reaction 

by 

J.  R.  MÖRCH  and  TH.  E.  HESS  THAYSEN, 

Copenhagen. 


I. 

Every  clinician  who  has  extensively  used  the  Wassermann 
Reaction,  has  undoubtedly  found.  that  there  are  variations  in 
the  strength  of  the  reaction  which  cannot  be  explained  as 
manifestations  of  changes  in  the  intensity  of  the  infection,  or 
as  occasioned  by  antisyphilitic  treatment-  These  variations, 
which  were  investigated  in  an  earlier  paper  (I)  were  termed 
spontaneoHS- 

The  Spontaneons  variations  are  distinguished  by  the  follow- 
ing  conditions.  They  occur  in  a  number  of  positive  reactions 
in  samples  taken  from  the  same  individnal  within  a  relatively 
short  period  of  time  (a  few  days,  months  or  ^,2  to  1  year)  so 
that  the  W.  R.  is  at  one  time  stronger,  at  another  time  weaker. 
with  variations  r/reater  than  those  which  are  laid  down  by 
the  Sernm  Institute  (which  in  this  country  is  central-station  for 
the  diagnosis  of  syphilis)  as  being  due  to  experimental  error. 
The  apparent  weakening  of  the  reaction  may  result  in  nega- 
tive reactions  occurririg  amongst  a  nnmber  of  positive  ones, 
although  the  clinical  investigation  makes  it  impossible  to  ex- 
plain  these  deviations  on  the  score  of  changes  in  the  intensity 
of  the  infection. 

Although    negative    reactions    in    the    middle    of  a  series  of 
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positive  oner)  from  the  same  patient  can  thus  simply  be  inter- 
preted  as  being  spontaneous,  it  is  more  difficult  when  the  W. 
R.  is  negative  at  the  first  examination  and  later  on  there  is 
possibly  a  series  of  varying  positive  reactions,  because  such 
an  alteration  from  a  negative  to  a  positive  reaction  is  gene- 
rally  interpreted  as  a  sign  of  a  lighting-up  of  the  infection. 
Whether  in  any  given  case  it  ought  to  be  thus  interpreted, 
Observation  of  the  patient  alone  can  decide,  but  that  an  altera- 
tion in  the  direction  mentioned  ought  not  alivays  to  be  looked 
upon  as  a  sign  of  an  activation  of  the  syphilitic  process,  but 
as  a  spontaneous  Variation,  is  shown  in  the  earlier  paper 
where  these  variations  formed  the  subject  of  an  investigation- 
The  object  in  the  previous  paper  was  partly  to  draw  atten- 
tion to  their  existence,  and  partly  to  demonstrate  their  prac- 
tical  significanee  for  the  clinician  by  investigating  their  fre- 
queney  and  extent.  Whether  the  deviations  were  due  to  a 
varying  content  of  the  active  substance  in  the  patient's  serum 
or  perhaps  a  considerably  greater  error  in  the  method  em- 
ployed  thaii  generally  occurs,  could  not  be  determined,  but 
was  postponed  to  later  investigations.  On  the  basis  of  the 
error  given  by  Boas  and  Thomsen  (2)  in  which  total  Inhibi- 
tion (haemolysis  0)  with  the  serum  doses  given  in  the  response 
chart  of  the  Serum  Institute,  can  vary,  for  example, 

amount  of  seram  haemolysis^ 

0.2       c.c.  0             0 

0.1         '  20             0 

0.05  from     100  to     20 
0.0025  ;                                 100  or  vice  versa 

as  the  maximum  error  their  method  is  liable  to,  greater  devia- 
tions were  spontaneous  variations-  In  the  paper  (1)  referred 
to  above  the  foUowing  conclusions  were  advanced: 

(1)  The  W.  ß.  in  untreated  patients,  or  those  treated  a  long 
time  ago,  is  never  constant. 

(2)  Deviations  in  excess  of  the  experimental  error,  can  always 
be  demonstrated  if  only  the  reaction  is  carried  out  sufiiciently 
often,   and  extending  over  a  sufficiently  long  interval  of  time. 


^  Haemolysis  »0>  indicates  total  inliibition  of  haemolysis,  haemolysis  20  and 
100  that  respectively  20  %  and  100  %  of  red  cells  are  dissolved.  Reactions  as  the 
above  stated  commonly  are  termed  resp.  0.  20.  100  and  0.  0.  20.  100. 
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(3)  Yariations  are  more  often  found  in  weak  than  in  streng 
reactions. 

(4)  The  variations  are  usually  only  one  serum  dilution  (one 
0)  outsicle  the  stated  maximum  error. 

(5)  Roughly  every  fifth  reaction  shows  a  deviation  beyond 
the  maximum  error  (36  tests  out  of  185). 

No  explanation  of  the  variations  iras  found  in  the  clinical 
condition,  and  it  ivas  therefore  suggasted  tJiat  theij  were  due 
to  errors  in  the  Wassermann  technique  and  not  to  variations 
in  the  reading  power  of  the  patients  serum.  The  maximum 
error  of  the  method  luas  therefore  at  least  double  as  large  as 
tJiat  given  hg  Boas  and  Thomsen. 

In  Order  to  foUow  these  variations  more  accurately  the  fol- 
lowing  experiments  were  later  carried  out: 

C.  J.  (No.  12)  antisyphilitic  treatment  47  years  ago.  Blood 
samples  were  taken  from  this  patient  every  second  day.  The  samples 
were  sent  to  the  Serum  Institute  under  fictitious  names.  The  experi- 
ment  lasted  from  29.  VIII.  21  to  25.  X.  21,  and  the  results  received 
from  the  Institute  were  as  follovvs: 


-^3  21   . 

0.0.20.100 

^79  21 

. 

1.  0.  0.  0.  20.  100 

2^8 

0.0.40.100 

"^19 

.  0.  0.  0.  0.  100 

^Vs     .  . 

0.  0.  20.  100 

^V9 

0.  0.  0.  0.  100 

V^ 

0.  0.  0.  60.  100 

^^'9 

0.0.0.  (1.100 

^'9 

0.  0.  0.  20.  100 

^79 

0.  0.  0.  10.  100 

^9 

.  .   0.  0.  0.  0.  100 

•)  / 

",'  10 

0.  0.  0.  10.  100 

'°/9 

0.0.0.10.100 

Vio 

0.  0.  0.  20.  100 

^^9 

.  0.  0.  0.  0.  60.  100 

7io 

0.  0.  10.  100 

''h 

0.  0.  0.  10.  100 

^Vio 

0.  0.  10.  100 

"/'9 

.  0.  0.  0.  0.  60.  100 

^••/lo 

0.  0.  60.  100 

The  W.  R.  therefore  showed  a  rise  in  the  amount  of  the 
active  substance  from  0.  0.  40.  100  to  0.  0.  0.  0.  20.  100  between 
August  and  the  middle  of  September  and  again  declined  to 
its  original  value  at  the  end  of  Oetober. 

While  the  clinician  will  never  be  troubled  by  variations  in 
the  strength  of  the  W.  R.  which  keep  within  the  bounds  of 
the  positive  reaction,  when  he  tinds  that  such  variations  have 
no  practical  significance,  he  is  in  a  much  more  unfavourable 
Position  when  the  Serum  Institute  Hnds  a  positive  reaction  at 
one  examination  and  a  negative  at  the  next,  or  vice  versa,  — 
when  these  variations  cannot  be  explained  by  the  clinical  con- 
dition.  Hence  such  variations  provoke  particular  interest.  As 
it    is  expressly  stated  that  the  Variation,  —  partial  inhibition 
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to  negative  reaction,  with  0,2  cc.  of  serum  may  be  due  to 
experimental  error  and  perhaps  usually  is  so,  the  following 
table  comprising  variations  from  positive  to  negative  reactions 
without  antisypbilitic  treatment  will  be  eited  from  the  article 
referred  to^ 
of  24  cases  with  partial  Inhibition,  10  later  showed  a  negative 

reaction. 
»    24       »  »      haemolysis  0  with  0.2c.  c.  serum,  7  later  showed 

a  negative  reaction. 
*    21       »         »  »  0     »     0.1c.  c.  serum,  1  later  showed 

a  negative  reaction. 
»    21       »  »  »0     »     O.Ooc.c.  serum,  2  later  showed 

a  negative  reaction. 
It  will  thus  be  seen  that  the  weaker  positive  reactions  change 
more  frequently  to  negative  than  the  stronger,  but  the  latter 
also  do  so  not  infrequently.  Further  it  is  worth  remarking 
that  the  reaction,  —  haemolysis  0  with  0.2c.  c.  serum  changes 
to  negative  with  almost  the  same  frequency  as  the  partial  In- 
hibition. 

On    the    contrary    the    following    reactions  were  found  later 
without   justification    by    the  clinical  condition,  in  6  cases  of 
negative  reaction  at  the  tirst  test: 
Once,  partial  inhibition  with  0.2c.  c.  serum. 
Twice,  haemolysis  0  »      0.2c.  c.        » 

Once,  »  0  »      0.1c.  c.        » 

Twice,  »  0  »      0.05c.  c.      » 

Two  of  the  6  cases  referred  to  will  be  cited  here.  A  T5-year  cid 
man.  Syphilis  when  a  young  man,  treated  then  but  never  since. 
Been  in  hospital  many  times,  1917 — 1919,  without  any  sign  of  Sy- 
philis being  discovered  at  the  examination. 

W.  R.,  1917,  negative  twice.  -^4  19:  0.0.60.100.  '^'5  10: 
60.  100.  -/5  19:  0.  20.  100.  "Vs  19:  0.  20.  100.  ^°  :>  19:  0.  40.  100. 
^"  0  19:   10.  100. 

The  patient  was  not  treated  but  the  W.  R.  shows  a  distinct  weaken- 
ing  from   a  positive  reaction  towards  a  negative. 

66-year  old  woman.  Syphilis  43  years  ago.  treated  then  but  never 
afterwards.     No  sign  of  syphilis.     W.   R.   1916   negative. 

''  11   19     W.  R.  0.  0.  0.  10.  100.     No  treatment. 

-/9  20     W.  R.  negative. 

The  patient  would   not  allow  a  series  of  investigations. 

The  question  now  was  whether  the  Variation  from  negative 
to    positive    W.  R.    in    such    cases    ought    to  be  explained  by 
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assnming  that  the  reaetion  had  previously  been  constantly 
negative,  but  became  positive  on  account  of  a  clinically  unde- 
monstrable  activation  of  the  latent  syphilitic  infeetion,  or 
whether  it  must  be  interpreted  as  an  expression  of  a  spontaneous» 
change  in  such  a  way  that  the  W.  R.  before  the  ürst  nega- 
tive reaetion,  between  the  tirst  and  the  second  negative,  and 
after  the  last  negative  reaetion  w^ould  have  been  positive  for 
a  time  if  it  had  been  tested.  In  the  paper  referred  to  the  last 
interpretation  was  adopted, 

The  above  mentioned  investigations  necessitated  collabora- 
tion  with  the  State  Serum  Institute.  The  work  was  begun  by 
the  chief  of  the  department,  Dr.  H.  C.  Hall,  l)ut  was  discon- 
tinued  some  months  later  on  account  of  Dr.  Hall's  illness  and 
all  too  early  death.  The  problem  was  not  taken  up  again 
until  about  6  months  later,  when  it  was  resumed  in  conjunc- 
tion  with  the  assistant  at  the  Serum  Institute  J.  R.  Mörch, 
l)y  whom  the  experiments  to  be  detailed,  were  carried  out. 


II. 

The  object  of  these  experiments  was: 

(1)  To  exclude  variations  in  the  W.  R.  which  might  be 
attributed  to  difFerent  pipetting  and  reading  of  the  result  of 
the  reaetion  on  the  part  of  difFerent  iuvestigators. 

(2)  To  investigate  whether  the  variations  observed  were  due 
to  variations  in  the  amount  of  active  substance  in  the  patient, 
or  whether  they  depended  upon  an  unavoidable  error  associated 
with  the  method  used  in  titrating  the  ^\^  R. 

(1)  was  fuliilled  by  the  same  investigator  titrating  all  the 
sera  received. 

(2)  was  investigated  in  two  ways.  The  tirst  series  of  sam- 
ples  (taken  in  the  period  from  5.  IV.  —  31.  5.  21)  were  pre- 
served  in  a  frozen  condition  and  were  all  titrated  at  the  same 
time.  We  were  then  certain  of  avoiding  variations  produced 
by  the  changing  Wassermann-system  (complement,  antigen 
etc.);  but  as  it  was  not  certain  that  the  samples  could  not 
ohange  during  preservation,  this  method  was  abandoned.  The 
later  samples  therefore  were  controlled  in  the  foUowing  way: 
The  first  serum  sample  sent  in  from  each  patient  was  divided 
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into  several  small  portions,  which  were  preserved  in  a  frozen 
conditioD.  Of  these  »Standard  sera»,  a  portion  was  always 
titrated  from  each  patient,  together  with  the  new  sample  sent 
in  each  week.  If  this  »Standard  serum-  kept  constant,  but  the 
new  sample  gave  a  diiferent  titre,  this  would  indicate  a  Varia- 
tion of  the  active  snbstance  in  the  patient's  serum.  If  both 
the  »Standard  serum»  and  the  new  sample  showed  the  same 
titre,  but  different  from  that  originally  found  for  the  »Standard 
serum»,  two  things  were  possible:  Either  the  amount  of  active 
snbstance  in  the  »Standard  serum»  had  altered,  during  preser- 
vation  parallel  with  the  Variation  found  in  vivo,  or  it  was  a 
question  of  an  error  due  to  the  method  employed  in  titrating 
the  amount  of  active  substance.  It  was  practically  impossible 
to  imagine  any  other  possibility  than  the  last  named. 

Regarding  the  method  of  titrating  the  serum  samples,  that 
given  by  Oluf  Thomsen  ^  (3),  and  in  general  use  at  the  Serum 
Institute  was  followed  in  the  main,  but  the  following  may  be 
noted: 

(1)  In  all  the  tests  complement  of  medium  strength  was 
used  ismallest  dose  giving  total  haemolysis  being  0. 010  to 
0.012  in  a  total  volume  of  1.25  o.e.).  Any  complement  whose 
titre  was  higher  or  lower  than  this  was  rejected. 

(2)  The  same  antigen-extract  was  used  in  all  the  tests  (al- 
coholic  extract  of  human  heart)  dated  2.  II.  1922,  and  the  same 
amboceptor. 

(3)  The  mixing  of  the  antigen  was  carried  out  mechanically 
with  the  aid  of  an  apparatus  which  delivered  drops  of  the 
same  size  with  constant  speed  and  from  the  same  height. 
The  temperature  of  the  0.9  %  NaCl,  used  for  diluting,  was 
always  20 . 

(4)  The  strength  of  the  different  Wassermann  reactious,  as 
will    be    seen    from    the    tables,    besides  being  recorded  in  the 


'  It  is  characteristic  of  this  technique,  that  it  works  with  exact  titrated  doses 
of  complement,  (guiuea-pigs)  using  in  the  haemolytic  System  the  smallest  dose, 
which  mixed  also  with  antigen  {human  heart  extract)  produces  total  haemolysis. 
The  serum  is  used  in  following  doses:  0.2—0.1—0.05—0.02.5  and  O.Ol  c.c.  The 
time  for  fixation  is  ^U  hour  at  18'  and  ^  4  hour  at  37'.  After  incubation  2 
hours  at  37'  the  reactions  are  left  over-night  at  ice-box  temperature  and  read 
next  morning.  Total  Inhibition  of  haemolysis  is  termed  as  haemolysis  0.  Par- 
tially  inhibitions  is  expressed  by  the  percentic  amount  of  haemolysed  red  cells. 
measured  colorimetrically.  A  reaction  termed  0.  0.  20.  100  indicates  that  the  two 
lirst  dosis  of  serum  (0.2  and  0.1  c.c)  causes  total  inhibition,  the  third  dose  20  % 
haemolysis  and  the  fourth  total  haemolysis. 
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usual  way  (e.  g.  0. 0. 20.  60.  100)  was  also  designated  by  a 
number  which  gives  the  -^ Wassermann  units~^>  per  c.  c,  by 
which  is  to  be  understood  the  reciprocal  value  of  the  smallest 
dose  of  serum  which  gives  total  inhibition  of  haemolysis  (total 
volnme  5  c.  c).  The  objeet  of  this  is  to  make  it  easier  to  judge 
the  magnitude  of  the  variations  found,  and  their  relation  to 
the  error  attached  to  the  Wassermann  method.  It  must  be 
emphasized,  that  the  lowest  »Wassermann  units»  are  not  quite 
reliable,  being  offen  influenced  upon  by  inhibitory  phenomena. 
As  may  be  seen  from  the  ta])les  of  the  various  ^Standard  sera» 
the  error  in  the  present  investigation  is  ±  20  ?»,  therefore  rather 
less  than  that  given  by  Boas  and  Thomsen  ( ±  33  ?»)• 

The  material  consists  of  18  patients  all  frequenters  for  many 
years  of  »De  Gamles  By»,  and  therefore  it  has  been  possible 
to  follow  their  clinical  condition  very  carefuUy.  The  W.  R. 
was  tested  at  an  interval  of  a  week,  in  12  patients  during  10 
weeks,  and  in  the  remainder,  in  two  separate  periods  of  10 
weeks  with  an  interval  of  about  10  months.  From  eonsidera- 
tions  of  Space  all  the  W.  R.  tests  done  on  each  patient  are 
not  given  unless  variations  in  the  strength  of  the  reaction 
have  been  found. 


No.  1.)  A.  S.  66-year  old  man.  Syphilis  at  31  years  of  age. 
Diagnosis:  Tabes  dorsalis  (started  in  1902).  Treated  in  1902  with 
pot.  iod.  1916.  Inunctions.  ^'s  12:  W.  R.  0.  0.  0.  20.  100.  ^%17: 
0.0.0.0.0.100.  "Vt  19:  0.0.0.0.60.100.  -%19:  0.0.0.0.0. 
0.  0.  60.  100  afterwards,  Syrup.   Gib.  fort.      5  X  300  c.  c. 

%  20:   0.0.0.60.3  00.     The    W.    R.    was  then  examined  weekly. 

(1)  from  the  ^4  21  to  '^Vö  21,  and  (2)  from  ^72  to  ^^s  22.  As 
will  be  seen  from  the  next  table  the  reaction  kept  absolutely  con- 
stant  the  variations   in   no  case  exceeding  the  error  adopted. 


(1) 

W.  Units 
per  c.c. 

•'A  21     ....    0.  0.  0.  20.  60.  100 

20 

'74 

0.  0.  0.  20.  60.  100 

20 

'^^4 

0.  0.  0.  10.  40.  100 

30 

26/, 

/4 

0.  0.  0.  10.  30.  100 

30 

75 

0.  0.  0.  20.  60.  100 

20 

/o 

0.  0.  5.  20.  60.  100 

20 

17  '. 

0.  0.  0.  10.  30.  100 

30 

24  1. 

0.  0.  0.  10.  40.  100 

30 

^'ho 

0.  0.  0.  10.  30.100 

30 

^72  22 

0.  0.  0.  20. 

60.  100 

20 

"/2 

0.  0.  0.  30. 

60.  100 

20 

2*/2 

0.  0.  0.  10. 

30.  100 

30 

Vs 

0.0.  0.  20. 

40.  100 

20 

^73 

0.  0.0.  10. 

30.  100 

30 

^Vs 

0.0.0.10. 

30.100 

30 

^Vs 

0.  0.0.20. 

50.100 

20 

'\/3 

0.0.  0.20. 

60.100 

20 

V4 

0.  0.  0.  20. 

60.100 

20 

^75 

0.  0.  0.  20. 

60.  100 

20 
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Standard  serum  (Same   ^y       .,  , 
(2)  sera  titrated  on  the 

given  days).  ^'^'^  ^'^' 

0.  0.  0.  20.  60.  100  20 

0.  0.  0.  20.  60.  100  20 

0.  0.  0.  30.  60.  100  20 

0.  0.  0.  20.  60.  100  20 

0.  0.  0.  10.  30.  100  30 

0.  0.  0.  10.  50.  100  30 

0.  0.  0.  20.  10.  100  20 

0.0.0.10.40.100  30 

0,  0.  0.  20.  60.  100  20 

0.  0.  0.  20.  60.  100  30 

(No.  2).  G.  H..  80-year  old  woman.  Denies  Syphilis.  Healthy 
except  for  Chorioretinitis  (probably  of  syphilitic  origin)  with  some 
weakness  of  sight.  Not  treated.  W.  R.:  ^75  20:  0.0.0.0.100. 
-^5  20:  0.0.0.0.60.100.  "75  20:  0.0.0.0.40.100.  7*  21: 
0.  0.  0.  20.  60.  100.  From  75  21  to  ^^'s  21  the  amount  of  Wasser- 
mann active  substance  was  investigated  weeMy.  The  W.  R.  kept 
absolutely  eonstant  during  the  test. 

(No.  3.)  H.  H.,  79-year  old  man.  Denies  syphilis.  Diagnosis: 
Cicatrices  after  gummata.  Gummatous  ulcer  of  the  skin.  W.  R. 
^74  20:  0.0.0.20.100.  ^74  20:—.  ^74  20:0.0.0.0.60.100. 
^75  20:  0.  0.  0.  0.  40.  100.  ^7io  20:  0.  0.  0.  0.  20.  100.  From  74  21 
to  ^^/s  21  the  W.  R.  was  done  weehly,  and  again  on  ^  /s  21.  The 
reaction  kept  eonstant  during  the  test  0.  0.  0.  20.  60.  100. 

(No.  4.)  D.  H .  89-year  old  man.  Denies  syphilis.  Argyll-Ro- 
bertson  pupil  on  right  side,  otherwise  healthy.  W.  R.  ^74  19: 
0.  0.  0.  20.  100.  ^7?  19:  0.  20.  100.  Pot.  iod.  then  given  for  about 
2  months.  ^79  19:  W.  R.  -^  ^73  20:  0.0.20.100.  ^7io  20. 
0.0.40.100.  74  21:  50.100,  the  tested  weeMy  until  "75  21.  The 
reaction  kept  eonstant  during  the  whole  of  the  test.    ^^/i  22:  60.  100. 

(No.  5.)  L.  L.,  83-year  old  woman.  Denies  syphilis.  14  preg- 
nancies,  2  first  children  lived,  the  other  pregnancies  ended  partly 
with  premature  birth,  the  full-time  children  died  shortly  after  birth. 
Ulcers  of  the  legs  for  many  years.  Diagnosis:  üicers  of  the  legs. 
Aortitis.  W.  R.  ^7iil6:  0.0.0.0.60.100.  1917  pot.  iod.  not 
treated  afterwards.  W.  R.  ^78  19:  0.  0.  0.  0.  100.  ^7i6  19:  0.  0.  40.  100, 
afterwards  treated  with  30  inunctions  +  2.75  gm.  neosalvarsan  + 
pot.  iod.  until  1920.  W.  R.  7i  20:  0.20.100.  74  21.0.20.40.100, 
then  tested  iveehly  until  ^^/s  21.  W.  R.  kept  eonstant  the  whole 
time.      \2  22;  constantly  0.20.100. 

(No.  6.)  B.  J.,  73-year  old  woman.  Husband  syphilitic.  3  preg- 
nancies, no  abortions.  No  history  of  syphilis.  Diagnosis:  Chronic 
Polyarthritis,  aortitis.  Aortic  insufficiency.  W.R.  ^^,/8  17:  0.  0.  0.  40.  100. 
Treated  1918  with  pot.  iod.  W.  R.  ^Vs  19:  0.  0.  0.  10.  100.  ^7ii  19. 
0.  0.  0.  0.  40.  100.  ^  9  19:  0.  0.  0.  0.  20.  100.  1920.  Gumma  of  left 
clavicle,    treated    with    mercury  inhalations  according  to  Engelbrecht 
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+  put.  iud.  W.  R.  ^4  21;  0.  Ü.  20.  60.  100,  then  tested  weekly  until 
^Vs  21.  Strength  of  the  reactioii  did  not  change.  ^''/s  21  conti- 
nued  to  be  0.  0.  20.  60.  100. 

(No.  7.)  J.  B.,  7-k-year  old  man.  Syphilis  25  years  ago.  Treated 
vvith  100  iiiuiictions.  Diagiiosis:  Tabes  dorsalis.  Pulmonary  tuber- 
culosis. 

\V.  R.  ^-7  17:  0.0.0.0.80.100.  Treated  after  tbis  with  mercury 
injections  and  pot.  iod.  W.  R.  'Vs  18:  0.0.0.0.100.  ^'/s  19: 
0.0.0.20.100.  Vio  10:  0.0.0.10.100.  %22:  0.0.20.60.100, 
then  tested  iveehly.  Reaction  was  absolutely  constant.  ^V»  21  con- 
tinued  to  be  0.  0.  20.  60.  100. 

(No.  8.)  P.  C.  T.,  69-year  old  man.  Denies  syphilis.  Fracture 
of  the  neck  of  the  femur  from  being  rup  over,  2  years  ago.  Reti- 
nal haemorrhage  on  both  sides.  Syphilitic  Chorioretinitis?  Simple 
anaemia.  Wife  healthy,  W.  R.  — .  W.  R.  -Vio21:  0.0.0.20.100. 
^Vio  21:  0.20.100.  ^"/i  22:  0.0.0.20.100.  ^7i2  22:  0.0.50.100, 
then  tested  iveeMy  until  ^  /s  22.  Strength  of  the  reaction  did  not 
change. 

(No.  9.)  H.  L.,  6-k-year  old  man.  Denies  syphilis.  Apoplexy 
when  60  years  old.  W.  R.  Vi2  18:  0.40.100,  then  pot.  iod.  for  3 
days  (spits  it  out).  Diagnosis:  Syphilitic  meningoencephalitis.  W. 
R.  ^Vs  19:  0.  0. 10.  100.  ^Vu  19:  0.  0.  60.  100.  \9  20:  0.  60.  100. 
^li  21:  0.0.20.60.100,  then  tested  iveeMy.  Reaction  was  constant 
during  the  whole  investigation.      V2   22:   0.0.20.60.  100. 

(No.  10.)  L.  H.,  75-year  old  man.  Definitely  denies  Syphilis. 
1920  left  sided  apoplexy.  Diagnosis:  Syphilitic  meningoencephalitis. 
W.  R.  ^^/n  20:  0.0.20.100.  ^"/s  20:  0.0.0.60.100.  ^^9  20: 
0.  60.  100.  ^''ri  21:  0.  20.  100.  From  V4  21  to  ^Vs  21  tested  iveekly. 
Each  day  the  reaction  was  0.  20.  60.  100. 

(No.  11.)  K.  M.,  7G-year  old  man.  Diagnosis:  Atrophy  of  the 
optic  nerve,  began  1913.  Tabes  dorsalis.  W.  R.  VßlS:  0.0.40.100. 
/9  13:  0.0.0,  then  antisyphilitic  treatment,  not  known  how  much. 
^Vs  14:  0.0.0.80.100.  -^,7  14:  0.60.100,  then  treated  with  14 
inunctions.  ^/s  19:  W.  R.  — .  From  ''A  21  tili  "/s  21  and  from 
^  /2    22    tili    ^Vs   22  tested  loeelcly.     The  reaction   remained  negative. 

(No.  12.)  Chr.  J.,  67-year  old  man.  Syphilis  47  years  ago. 
Treated  with  100  inunctions.  Since  the  beginning  of  1921  relapsing 
ulcers  of  the  legs.  Otherwise  healthy.  W.  R.  ^°/3  21:  0.0.20.100. 
W.    R.    examined    weeJcly    V4  21   to  ^Vs  21.      ^Vs  21   and  ^^2   22— 


'^5   22. 

The  result  of  the  inve 

stigati 

w 

.  nnits 

per  c.c. 

■'^,4   21 

0.  20.  60.  100 

5.0 

'^4 

0.  10.  30.  100 

7.5 

^^4 

0.  0.  20.  60.  100 

10 

26/, 

.       0.0.10.30.100 

15 

Vs 

.       0.0.10.30.100 

15 

'% 

0.  0.  10.  30.  100 

15 
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W.  Units 

per  c.c. 

^V5 

.  .   0.  0.  5.  20. 100 

17.5 

''k 

.  .  0.  0.  0.  20.  60.  100 

20 

''k 

.  .  0.  0.  0.  10:  30.  100 

30 

^';'« 

.  0.  0.  0.  10.  30.  100 

30 

Staudard-serum   ^-  ""^^'^ 
per  c.c. 

^%  32 

.  0.  0.  0.  10.  40.  100 

30 

0. 

0.  0.  10.  40.  100 

30 

i'/s 

.  0.  0.  0.  12.  30.  100 

30 

0. 

0.  0.  10.  30.  100 

30 

'•'/2 

.  0.  0.  0.10.  30.  100 

30 

0. 

0.  0.  20.  60.  100 

20 

^/3 

.  0.  0.  0.  10.  40.  100 

30 

0. 

0.  0.  20.  50.  100 

20 

^'^/s 

.  0.  0.  0.  10.  30.  100 

30 

0. 

0.  0.  20.  60.  100 

20 

"/l 

.  0.  0.  0.  10.  30.  100 

30 

0. 

0.0.  30.  60.  100 

20 

''!z 

.  0.  0.  0.  20.  70.  100 

20 

0. 

0.0.20.70.  100 

20 

'Vs 

.  0.  0.  0.10.  30.  100 

30 

0. 

0.  0.  10.  30.  100 

30 

V4 

.  0.  0.  0.10.  30.  100 

30 

0. 

0.  0.  20.  50.  100 

20 

'.V5 

.  0.  0.  0.  10.  30.  100 

30 

0. 

0.  0.  10.  40.  100 

30 

(No.  13.)  J.  L.,  72-year  old  woman.  Syphilis,  26  years  of  age. 
Treated  with  40  inunctions.  Diagnosis:  Tabes,  atrophy  of  the  optic 
nerve.  Treated  1918  with  pot.  iod.  W.  R.  ^Vio  19:  0.60.100. 
"^/i  20:  20.20.100,  and  then  pot.  iod.  for  12  days.  From'W  21 
the  W.  R.  was  examined  weeMy.  As  will  be  seen  from  table  III 
the  reaction  gradually  disappeared. 

W.  Units 
per  c.c. 

V4  21 0.  20.  60.  100  5.0 

^74  10.  30.  40.  100  4.0 

^^4         5.  20.  60.  100  4.5 

^V4         10.  30.  80.  100  4.0 

V3         0.  20.  60.  100  5.0 

^75         10.  30.  80.  100  4.0 

"/ö         .....       20.  40.  60.  100  2.5 

^V5  30.  70.  100  2.0 

^Vö         40.  80.  100  1.5 

^Vs  bO.  100  1.5 

(No.  14.)  M.  8.  H.,  55-year  old  iroman.  Denies  syphilis.  Diag- 
nosis: Pulmonary  tuberculosis.  Aortitis?  Died  July  1922.  Post 
mortem:  Syphilitic  aortitis.  W.  R.  ^^7  21:  0.0.0.60.100  Vi  21: 
0.  0.  20.  100.  ^Vs  21:  0.  0.  0.  20.  100.  From  ''A  21  tili  ^^5  21  the 
reaction  was  tested  weeHy.  It  gradually  disappeared  as  will  be  seen 
from  the  table. 

W.  Units 
per  c.c. 

^^4   21 0.  10.  80.  100  7.5 

^74  0.  20.  60.  100  5.0 

^74         0.  10.  50.  100  7.5 
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-74 


W.  Units 

per  c.c. 

0. 

20. 

60. 

100 

5.0 

10. 

30. 

80. 

100 

4.0 

20. 

50. 

80. 

100 

2.5 

20. 

60. 

100 

2.5 

20. 

60. 

100 

2.5 

30. 

70. 

100 

2.0 

(No.  15.)  H.  H.  65-year  old  ivoman.  Denies  syphilis.  At  64 
years  of  age,  left-sided  hemiplegia.  Diagnosis:  Left  hemiplegia,  hy- 
pertension  (220  mm.).     Unequal  pupils.    Spinal  fluid  normal.  W.  R.: 


'9  19:  60.  100.     -79  19:  0.  0.  50.  100. 


711  19:  0.  60.  100.    \  9  20: 


0.60.100,    then    pot.iod.    for    4    months.     ^4  21:   20.60.100,  then 
iveehly    test    of  reaction,  which  disappeared  gradually  and  was  nega- 


tive on 


4   21 


26/, 

Vi 

17/ 


/5 


W.  Units 
per  c.c. 

2.5 

2.0 

2.5 

2.5 

2.0 
2.0 

1.5 

1.0 


20.  60.  100 

30.  70.  100 

20.  60.  100 

20.  60.  100 

30.  70.  100 

30.  70.  100 

40.  80.  100 
60. 100 
80.  100  =  negativ  0 

(No.  16.)  C.  B.  73-year  old  man.  Syphilis  when  24  years  old, 
treated  then  never  since.  Quite  healthy,  blind  from  a  blow  on  left 
eye  from  childhood.  W.  R.  ^^'5  13:  0.  60.  100.  "/u  19:  0.  0.  20.  100. 
-Vs  21:   q.  0.  20.  60.  100. 

From  ■',4  21  until  ^^jh  21  the  W.  R.  was  done  weekly.  As  will 
be  Seen  from  the  table  the  reaction  gradually  disappeared.  On  ^^/s 
21  and  ^^l^  22  the  titre  of  the  reaction  was  the  same  as  it  finished 
with,  on  ^Vs  21.  From  ^Va  22  to  ^"/s  22  the  reaction  was  tested 
again  weekly.  The  reaction  varied  as  will  be  seen  from  the  table, 
up  and  down,   but  within  rather  narrow  limits. 

W.  Units 


per  c.c 

*V4  21     ....     0.  0.  20.  60.  100 

10 

^■/4 

0.  0.  20.  60.  100 

10 

''U 

0.  0.  20.  60.  100 

10 

''/i 

0.  5.  25.  70.  100 

8.5 

3/. 
,  0 

0.  10.  30.  70.  100 

7.5 

10  _ 

0.20.  50.  100 

5.0 

''ö 

10.  30.  70.  100 

4.0 

-'^5 

10.  30.  70.  100 

4.0 

'V'5 

20.  60.  100 

2.5 

'^8 

20.  50.  100 

2.5 

122 


J.    R.    MORCH    AND   TH.    E.    HESS   THAYSEN. 


W.  Units 

Standard- 

Wii-units 

per  c.c. 

serum 

per  c.c. 

^°/2   22     ...    .              20.  70.  100 

2.5 

20.  70.  100 

2.5 

^V2 

30.70.100 

2.0 

20.  60.  100 

2.5 

24/2 

.       10.  .30.  70.  100 

4.0 

30.  60.  100 

2.0 

Vs 

10.  30.  100 

4.0 

20.  50.  100 

2.5 

^73 

5.  20.  60.  100 

4.5 

20.  60.  100 

2.5 

^Vs 

5.  20.  60.  100 

4.5 

20.  70.  100 

2.5 

'*/3 

10.  30.  100 

4.0 

30.  70.  100 

2.0 

''/3 

40.  80.  100 

1.5 

20.  60.  100 

2.5 

V4 

20.  .50.  100 

2.5 

20.  50.  100 

2.5 

18  /. 

/  0 

20.  bO.  100 

2.5 

30.  70.  100 

2.0 

(No.  17.)  A.  S.  72-year  olcl  unmarried  woman.  Xo  knovvledge 
of  Syphilis.  One  child.  Child  healtby.  No  abortioiis.  »Glands  in 
the  eyes»  as  a  child.  Healthy  apart  from  a  little  shortness  of  breath, 
no  sign  of  syphilis.  Diagnosis:  Varicose  veins  of  the  leg.  Corneal 
opacities    which   to   some  extent  resemble  relapses  after  parenchyma- 


tous  keratitis.      W.R.   "/a  21:   20.  100. 


14/ 


3   21:  0.  40.  100.     From  "/4 


21  to  ^/5  21  and  from  ^72  22  to  ,4  22  the  W.R.  was  tested.  As 
will  be  seen  from  the  table  the  reaction  varied  during  both  investiga- 
tions,  upwards  and  downwards,  but  with  a  distinct  tendency  to  dis- 
appear. 


W.  Units 

per  c.c. 

V4  21     .    .    .         0.  10.  30.  100 

7.0 

^V4 

0.  5.  20.  100 

8.5 

^74 

0.  0.  20.  60.  100 

10.0 

^74 

0.  10.  30.  100 

7.5 

75 

0.  20.  60.  100 

5.0      • 

^75 

5.  20.  60.  100 

4.5 

"/5 

0.  20.  60.  100 

5.0 

^75 

10.  30.  60.  100 

4.0 

^V5 

20.  60.  100 

2.5 

Standard- 

Wa-Units 

serum 

per  c.c. 

^72   22     .    .    .              50.  80.  100 

1.5 

50.  80.  100 

1.5 

^V2 

30.  60.100 

2.0 

40.  60.100 

1.5 

^72 

50.  100 

1.5 

50.  100 

1.5 

73 

40.  70.  100 

1.5 

40.  70.100 

1..5. 

^73 

30.  70.  100 

2.0 

30.  70.  100 

2.0 

"/3 

20.  60.  100 

2.5 

30.  70.  100 

2.0 

2^3 

40.80.  100 

1.5 

30.  70.  100 

2.0 

^V3 

100 

-^ 

30.  70.  100 

2.0 

74 

20.  50.  100 

2.5 

30.  80.  100 

2.0 

(No.  18.)  S.  J.  73-year  old  man.  Denies  syphilis.  Apoplexy 
22  years  ago  with  peripheral  faeial  paralysis.  Diagnosis:  Syphilitic 
apoplexy.      Syphilitic  ulcers  of  the  legs.     W.  R.   %  17:  0.  0.  0.  0.  20. 
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60.  100.     Treated  with  pot.iod.    W.  R.  -^/4  19:  0.  0.  0.  0.  0.  0.  10.  100, 

pot.iod. 

%  21: 

(see  table).  V2  22:  0.  ßO.  100 


then  antisyphilitic  trcatment,  40  inunctions  +  neosalvarsan  + 
W.  R.  "/g  19:  0.  0.  0.  0.  20.  100.     Vio  20:  0.  0.  0.  0.  60.  100. 


0.  0.  20.  60.  100.      ^74  21:   0.  20.  60.  100 
(see  table).     ^"A  22:  0.40.60.100. 

W.  R.    tested    iveeMy  in  the  intervals    'A   21 — ^\5  21   and 
and   'A   22.     Results  of  the  tests  are  seen  in  the  table. 

W.  Units 


/2   22 


per  c.c. 

■\U  21     .    .     .  0.  0.  20.  60.  100 

10.0 

''U 

0.  10.  30.  100 

7.r, 

''U 

0.  10.  40.  100 

7.5 

''U 

0.  20.  60.  100 

5.0 

Vs 

0.  20.  60.  100 

5.0 

"V5 

0.  10.  40.  100 

7.5 

^V5 

0.  10.  30.  100 

7.5 

'Vö 

0.  20.  60.  100 

5.0 

.31 ,' 

0.  20.  60.  100 

5.0 

Standard- 

Wa-units 

serum 

per  c.c. 

^72  22     .    .    .       0.  40.  60.  100 

5.0 

0. 

40.  60.  100 

5.0 

''h 

0.  30.  70.  100 

5.0 

0. 

30.  60.100 

5.0 

^V2 

0.  20.  60.100 

5.0 

0. 

30.  60.  100 

5.0 

V3 

10.  30.  60.  100 

4.0 

0. 

30.  60.  100 

5.0 

^73 

10.  30.  60.100 

4.0 

0. 

30.  70.  100 

5.0 

^^3 

10.  30.  70.100 

4.0 

0. 

30.  70.  100 

5.0 

'Va 

10.  30.  80.  100 

4.0 

0. 

30.  70.  100 

5.0 

^V3 

0.10.  30.100 

7.5 

0. 

30.  70.  100 

5.0 

V4 

0.  20.  40.  100 

5.0 

0. 

30.  80.  100 

5.0 

The  result  of  these  investigations  was  that  the  amount  of 
Wassermann  substance  in: 

11  patients,  remained  absolutely  constant  (No.  1 — 11). 
1  patient,  it  rose  rapidly  and  then  became  constant  (No.  12). 
3  patients,  it  disappeared  gradually  (No.  13  — 15). 
3  patients,  it  varied  upwards  and  downwards  but  with  a  ten- 
dency  to  disappear. 

This  result  was  to  some  extent  different  frora  that  found  in 
the  earlier  investigation,  in  that  variations  were  then  demon- 
strated  in  22  out  of  25  patients,  in  whom  the  "W.  R.  was  tested 
from  3  to  8  times.  The  difference  between  the  two  investiga- 
tions is  shown  in  table  I,  where  the  series  A.  shows  the  re- 
sults of  the  earlier  experiments,^  and  the  series  B.  the  results 
of  the  present  investigation. 

*  See  Acta  med.  scandinav.  1921.     Pg  286  Table  II. 
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Table  I. 


Total  Nu.  of        ;        'i  XI  within  the  outside  the 

süowed  tne 


W.  R's,  which  showed  variations, 

within  the  outside  the 

W.  R.  tests        ^""f""?"!  ^"iTi  experimental  experimental 

error  error 

A 103  12  =  11.7  %  66  =  64  %  25  -  24.3  % 

B 226  159  =  70.7  %  39  =-  17.2  %  28  =  12.4  % 

It  will  be  Seen  that  the  frequeney  with  which  variations 
within  the  error  given  by  Boas  and  Thomsen  could  be  demon- 
strated,  was  reduced  from  64  /<>  to  17.2  °o,  and  variations  grea- 
ter  than  this  from  24.3  %  to  12.4  %.  It  is  therefore  possible 
that  the  earlier  observed  variations  may  have  been  due  to  er- 
rors  arising  either  from  different  investigators  carrying  out 
the  reaction  and  reading  the  results,  or  errors  associated  with 
the  Wassermann  method,  which  would  therefore  be  subject  to 
a  considerably  greater  error  than  previously  supposed. 

In  view  of  these  facts  the  Serum  Institute  considered  it 
necessary  to  take  up  the  question  again. 

The  error  that  might  possibly  arrise  from  different  pipetting 
and  reading  of  the  reaction  by  diiferent  investigators  was  de- 
termined  by  getting  four  workers,  in  pairs,  to  titrate  the  same 
sera.  Altogether  1000  sera  were  examined  of  which  265  gave 
positive  reactions.  In  977  cases  =  97.7  "»  there  was  agreement 
as  regards  the  positive  or  negative  result  of  the  reaction.  Out 
of  the  265  positive  reactions,  as  will  be  seen  from  table  II, 
there  was  practically  speaking,  good  agreement  as  to  the  titre 
of  244  ^  c.  92  %,  as  a  deviation  less  than  one  »0»  must  be 
looked  upon  as  insignificant. 

Table  II. 

Deviation                       No.  % 

0 101  38.1 

<  ±  33  %  (one  0) 143  54.0 

=  ±  33  ?^  (=  one  0)     ....      17  6.4 

>  +  33  %  (>  one  0)     ....        4  1.5 

Only  in  17  cases  =  c.  6  ?^  was  the  deviation  one  »0»  (for 
example  from  0.  100  to  0.  0.  100)  and  only  in  4  cases  =  1.5  %, 
was  it  greater.  This  result  must  be  admitted  to  be  satisfac- 
tory  in  a  reaction  like  the  W.  R.  in  which  so  many  compo- 
nents    take    part.     This    factor  can  therefore  hardly  have  any 

^  The  valae  which  was  fonnd  the  largest  namber  of  times. 
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share  in  the  variations  jireviously  fonnd,  and  so  these  must 
be  looked  for  in  the  method.  Since  the  error  in  the  experi- 
ments  carried  out  in  this  research  did  not  exceed  ±  20  %  of 
tlie  mean  value  (as  will  be  seen  from  the  tables  dealing  witli 
»Standard  Sera»)  it  was  natural  to  investigate  whether  the 
alteratiou  in  the  techni([ue  usually  employed  at  the  Institute 
was  enough  to  diminish  the  experimental  error  to  an  appreci- 
able  amount.  The  smaller  details  of  the  investigation  will  not 
1)6  given  here.  The  result  was  that  the  alterations  were  such 
that  without  regard  to  them  it  was  theoreticall}^  possible  to 
titrate  the  same  serum  to  values  from,  for  example,  20.  100  to 
0.  0.  0.  20.  100,  and  from  40.  100  to  0.  0.  20  or  eorresponding 
pereentage  variations  from  the  mean  value. 

To  illustrate  the  significance  of  one  of  the  alterations,  — 
the  use  of  the  same  antigen-extract  in  all  the  investigations, 
the  experiment  mentioned  in  the  beginning  of  this  work  with 
the  patient  C.  J.  (No.  12)  page  113  may  be  cited.  The  W.  R. 
varied  in  the  course  of  about  2  months  upwards  and  downwards 
between  0.  0.  40.  100  and  0.  0.  0.  0.  20.  100,  without  any  clinical 
justitication  for  it.  ßy  titrating  one  and  the  same  arbitrarily 
chosen  syphilitic  serum  with  the  different  antigen-extracts  em- 
ployed in  the  eorresponding  period  of  time,  keeping  the  re- 
maining  components  of  the  W.  R.  the  same  in  all,  it  was 
shown  that  the  titre  of  this  serum  gave  variations  with  the 
different  antigens  which  ran  quite  parallel  with  those  found 
in  the  patient  C.  J.  It  is  therefore  most  probable  that  alte- 
rations in  the  amount  of  active  substance  did  not  actually 
take  place. 

As  it  would  be  very  difficult  in  practice  to  have  regard  to 
the  alterations  in  the  general  technique  adopted  in  this  inve- 
stigation, apparently  with  good  result,  it  was  important  to 
liud  out  (1)  the  magnitude  of  the  experimental  error  in  the 
daily  work,  and  (2)  how  offen  this  error  may  be  greater  than 
that  given  by  Boas  and  Thomsen  (2).  In  order  to  test  this,  5 
syphilitic  sera  were  divided  into  small  quantities^  which  were 
preserved  at  16\  and  one  of  which  was  titrated  daily  together 

'  Only  the  half  part  of  every  little  sample  was  used,  and  the  differeut  rests 
were  kept  frozen  and,  to  secure  that  tliey  had  lo  altered  by  freeziug,  re-tested 
ufrainst  one  and  the  same  huemolysic  system.  At  no  occasions  the  serum 
samples  had  been  affected  bv  the  freezing,  all  samples  shoving  the  same 
titcr. 

d— 230255.    Acta  med.  Scnndinav.    Vol.LVIIl. 


126 


J.    R.    MORCH    AXD   TH.    E.    HESS    THAYSEX. 


Table  III. 

Serum  Xo.  1. 
Titrated: 

4  times to         20.  60.  100 

9       »  >           0.20.100 

9       >  ^           0. 10.  100 

25       »  0.0.20.100 

16       »  »       0.0.10.100 

2      > »  0.  0.  0.  20. 100 

65  times. 


W.  Units 
per  c.c. 

2.5 

5 

7.5 
10 
15 
20 


Titrated: 

1  time     to 
1        j        » 

11  times  ' 
13  »  * 
24       ^       » 

3       >       ' 
53  times. 

Titrated: 

15  times  to 

12  >        ■ 

13  »       ' 
1 ^ 

41  times. 


Serum  Xo.  2. 

W.  Units 
per  c.c. 

0.  0.  20. 100  10 

0.  0. 10.  100  15 

0.  0.  0.  20.  100  20 

0.  0.  0.  10.  100  30 

0.  0.  0. 0.  40. 100  40 

0.  0.  0.  0. 10. 100  80 


Serum  Xo.  3. 

W.  Units 
per  c.c. 

0.  0.  0.  20. 100  20 

0.  0.  0. 10.  100  30 

0.  0.  0.  0.  30.  100  40 

0.  0.  0.  0. 10. 100  80 


Titrated: 

7  times  to 
3      >       > 
24 
5 

2       >       » 


Serum  Xo.  4. 

0.  20. 100 

0. 10. 100 

0.  0.  20. 100 

(I.  0. 10. 100 

0.  0.  0.  20. 100 


41  times. 


Serum  Xo. 


Titrated: 

14  times  to 

14       »       » 

9      »       > 

3      »       » 

40  times. 


100 
60. 100 
40. 100 
20. 100 


W.  Units 
per  c.c. 

5 

7.5 
10 
15 
20 


W.  Units 
per  c.c. 

0 

1 
1.5 


with  the  blood  samples  sent  to  the  Diagno.sis  Station  of  the 
Serum  Institute.  The  result  of  tlie  experiment  is  seen  in 
table  III.  It  will  be  seen  tbat  the  maximal  error  is  ofasize 
eorresponding  to  a  Variation  from  20.  100  to  0.  0.  0.  20.  100, 
and  thus  4  times  as  large  as  previously  given.  From  the  4 
first  sera  which  together  vvere  titrated  200  times  (with  200 
difFerent  Systems)  we  obtain  that  the  average  value  (the  chief 
value)  occurred  85  times  =  42.5  /^,  and  that  a  value  diverging 
from  this  but  within  the  error  given  by  Boas  and  Thomsen, 
occurred    85    times  =  42.5  K,    and    lastlv  that  the  above  men- 
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tioned  error  limit  was  exceeded  oO  times  =  15  %.  On  an 
average  every  6th.  or  7th.  reaction  is  therefore  subject  to  an 
error  greater  than  that  previously  given.  It  must  therefore 
be  supposed  that  the  //ref/fer  parf  ofthe  variations  in  the  W.  1*. 
which  were  demonstrated  in  untreated  syphilitics  or  patients 
treated  long  ago  investigated  in  the  earlier  artiele,  are  alone 
due  to  experi  mental  error.  It  must  however  be  regarded  as 
probable  that  a  number  o£  the  variations  found  were  mani- 
festations  of  real  changes  in  the  amount  of  active  substance 
in  the  serum,  since,  in  the  present  investigation  into  the  ^spon- 
taneous  changes  in  the  W.  E,.,  it  was  also  found  that  they 
occurred  in  7  out  of  the  18  syphilitics  examined,  and  the  va- 
riations discovered  in  this  artiele  can  hardly  be  due  to  expe- 
rimental  error  as  the  latter  is  eliminated  in  the  first  part  of 
the  investigation  by  titrating  all  the  saniples  at  the  same 
time,  and  in  the  second  part  by  using  controled  sera.  It 
must  therefore  be  taken  for  granted  that  variations  really  take 
place  in  the  amount  of  active  substance  in  old  untreated  (or 
treated  a  loug  time  ago)  syphilitics  whose  condition  has  be- 
come  stationary.  In  patients  whom  it  was  possible  to  examine 
daily  not  the  least  sign  of  change  in  their  condition  was 
found.  How  then  ought  these  variations  to  be  explained? 
One  can  think  of  two  possibilities  (1)  they  either  occur  as  an 
expression  of  a  clinically  undemonstrable  change  in  the  sy- 
philitic  disease,  or  (2)  they  may  signify  that  besides  the  spe- 
cific substances,  the  W.  ß.  is  dependent  upon  other  substances 
foreign  to  the  syphilitic  process. 

As    the  so-called  Wassermann  reacting  substance  is  a  body 
which    is    not    very    well    known    it  is  not  possible  to  decide 


Table  IV. 

Patient  No.  1. 

Per 

c.c. 

Per  c.c. 

Dato 

W.  nn. 

^'nn. 

Dato 

W.  nn.    ^un. 

%  22  . 

.    .    .          20 

240 

",3              .      .      .      . 

...          30        240 

'•1-2        .... 

...          20 

240 

2*  3              .      .      .      . 

...          20        240 

V2              .... 

...          30 

240 

3'/3              .      .      .      . 

...          20        240 

^'3     .... 

...          20 

240 

^'4              .      .      .      . 

...          20        240 

°/s      .... 

...          30 

240 

IS    . 

...          20        240 
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Patient  Xo. 

8. 

Patient  Xo 

ii. 

Patient  Xo 

13. 

Per  c.c. 

Per 

c.c. 

Per 

c.c. 

Date 

^V.  UM. 

2:  an 

Date       W 

nn. 

^^im. 

Date 

W.  un. 

:i-un 

'°!2 

22 

.    10 

200 

10/2 

22  .    . 

0 

4 

V4 

21 

.    5 

8.5 

1-2 

.    15 

200 

1"/" 

0 

4 

26/, 

.    4 

8.5 

»4  ., 

.    10 

200 

'-V2 

0 

4 

3/, 

.    5 

8.5 

2/3 

.   15 

200 

Vä 

0 

4 

"/5 

.     2.5 

9 

'Vs 

.   15 

200 

^0/3 

0 

4 

31'. 

.     1.5 

8.5 

'Vs 

.   15 

200 

''/s 

0 

4 

^5/8 

.     1.5 

8.5 

2^/3 

.   10 

200 

2*3 

0 

4 

31/3 

.   15 

200 

^V3 

1.5 

4 

18   . 

.   15 

200 

^/4 
l«/5 

0 
0 

4 
4 

P 

atient  Xo 

.  14. 

Per  c.c. 

Patien 

t  Xo. 

13 

Per  c.c. 

W. 

Uli. 

^^  uu. 

^V.  un. 

^^un 

■'A 

21 

7 

5 

10 

'',4 

21    .    . 

2.5 

20 

l-"4 

5 

5 

5 
5 

5 

10 

10.5 

10 

10 

10 

10 

10 

10.5 

V5 

"/s 

31 /j. 
1^8 

2.5 
2 

1.5 
0 

1.5 

20 

19/4 

5 

4 
2. 
2. 
2. 

2 

22 

•ib^, 

3/. 

20 

10,' 

22 

IJ  /r. 

20 

24.'. 

31/, 

P 

atient  Xo 

12. 

Per  c.c. 

Patient  Xo. 

16 

Per  c.c. 

W. 

un. 

^un. 

W.  un. 

2r  un. 

5/, 

21 

5 

10 

410 
410 

^/4 
l=/4 

21    .    .    . 

10 
10 

45 

1«-.1 

45 

10/. 

15 

IS 

440 
410 

10 ,  V 

7.5 
5 

45 

1'/-, 

48 

2*/-, 

22 

20 
30 
30 
30 
30 

410 
410 
410 
410 
410 

15/8 

"/2 
24/ 

4 

2.5 
2.5 

2 
4 

45 

15  ^, 

48 

io/„ 

22    .    .    . 

45 

17/o 

45 

24 ;., 

50 

3% 

30 
30 
30 

410 
410 
410 

V3 

1','1 

4 

4.5 
4.5 

48 

10/., 

45 

17', 

45 

24', 

20 
30 

410 

410 

-V3 
31/l 

4 
1.5 

48 

31/, 

45 

'    1 

30 
30 

410 
410 

',4 
l«/5 

2.5 
2.5 

45 

^«5 

45 
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Date 

•/42I    . 
V4 

Patient 

Xo.  17. 

Per 
W.  un. 

.       7.5 
.     10 

c.c. 
-l^un. 
45 
45 
45 
45 
45 
45 
45 
48 
45 
45 
45 
45 
48 

Date 

•'^4  21      . 

3  . 

10 '. 

i"/2  22    . 
n '» 

^V-2 
'3 

'"/3 

'*/3 

«Vs 

'4 

raticnt 

Xo.  18. 

Per 
W.  un. 
.     10 
.      7.5 

^'un 
205 
205 

.      4.5 

5 

205 

.       2.5 

7.5 

205 

V2  22 

.       1.5 
2 

5 

205 

5 

205 

1  5 

.      5 

205 

1.5 

.      5 

205 

2 

.      4 

205 

.      2.5 

4 

205 

1  5 

4 

220 

.      0 

.      4 

205 

2.5 

7.5 

205 

5 

205 

with  certainty  whether  substances,  which  are  foreign  to  the 
specific  reaction,  have  any  influeace  on  it.  If  however  we 
conld  by  means  of  anoflier  reaction  for  the  diagnosis  of  Sy- 
philis, demonstrate  the  same  variations,  the  probability  of 
their  being  specific  would  be  greatly  increased. 

A  number  of  serum  samples  therefore  were  investigated  by 
the  new  so-called  Sigma-ßeaction,  worked  out  by  Dreyer  & 
Ward  (4).  This  reaction  is  based  upon  the  same  phenomena 
as  the  well  known  Precipitin  Reactions  (Sachs- Georgi  etc.). 
It  is  characterised  b}'  its  great  simplicity,  as  only  t\\o  sub- 
stances take  part  in  the  reaction:  an  antigen  (alcoholic  extract 
of  calf  s  heart)  and  the  reacting  serum.  Another  advantage 
is  that  it  is  possible  to  do  the  reaction  iiuantitatively  with 
great  accuraey.  Its  strength  is  given  as  the  number  of  ^ 
(Sigma)  Units  per  c.c.  In  order  to  be  absolutely  certain  of 
the  marked  objective  bias,  the  reading  of  the  reactions  was 
done  by  an  investigator  who  was  unacquainted  with  the  ob- 
ject  of  the  investigation. 

In  table  IV  it  will  be  seen  (1)  that  the  two  reactions  do 
not  run  at  all  parallel,  (2)  that  not  one  of  the  patients  shows 
any  alteration  in  the  amount  of  reacting  substance  in  the  v; 
reaction.  AVe  did  not  succeed  therefore  by  means  of  this  re- 
action   in  gaining  any  support  for  the  probability  of  the  spe- 
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cilicity  of  the  variations  found  in  the  W.  R.,  rather  the  re- 
verse.  As  the  absolutely  constant  reaction  agrees  much  better 
witli  the  clinical  conditions  in  the  patients,  it  may  perhaps 
be  assumed  that  the  Sigma  Reaction  gives  the  correct  values, 
and  that  the  variations  found  in  the  W.  R.  are  due  to  changes 
in  the  patient's  sernm  whieh  are  foreign  to  the  syphilitic 
process. 

The  result  of  the  al)ove  investigation  is  therefore: 

(1)  The  spontaneous  variations  investigated  both  in  this 
and  in  an  earlier  paper  may  possibly  be  explained  partly  as 
manifestations  of  changes  in  reacting  power  of  the  patients 
serum,  partly  as  changes  in  the  reacting  power  of  different 
haemolytic  Systems. 

(2)  With  the  technique  at  present  employed  it  is  impos- 
sible  to  distinguish  the  variations  in  the  W.  R.'s  titre,  which 
are  due  to  the  error  of  the  method  (changes  in  the  reacting 
power  of  the  different  haemolytic  Systems),  from  those  that 
are  occasioned  by  variations  in  the  reacting  power  of  the 
patients  serum. 

(3)  Variations  in  the  reacting  power  of  the  different  sera 
from  the  patients  investigated  are  probably  caused  by  sub- 
stances  not  concerning  the  patients  syphilitic  infection. 

(4)  Even  though  the  Wassermann  System  (antigen,  comple- 
ment  etc.)  by  the  use  of  Standard  Sera  as  controls,  is  appa- 
rently  uniform,  it  is  possible  that  substances  which  are  foreign 
to  the  syphilitic  process  may  influence  the  titration  of  the 
reaction  quantitatively. 

(5)  In  the  Sigma  Reaction  we  have  one  which  can  be  per- 
formed  quantitatively  with  great  accuracy. 

(6)  The  Sigma  Reaction  does  not  ran  parallel  with  the 
W.  R.  because: 

a.  a  positive  reaction  (from  4  -  units  [patient  No.  2]  to 
45  ^  Units  [patient  No.  17])  can  correspond  to  a  negative  W.  R. 

b.  W.  R.'s  of  very  variable  strength  can  correspond  to  -^  re- 
actions  of  the  same  strength. 

(7)  The  Sigma  Reaction  therefore  probably  depend  upon  sub- 
stances which  are  not  identical  with  thuse  bodies  (specific  and 
possibly  unspecific)  which  determine  the  ^V.  R. 

The    Sigma    Reaction    is    at  present  undergoing  a  thorough 
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investigation  at  the  State  Serum  Institute,  and  this  will  pro- 
bably  lielp  to  clear  u])  the  significance  of  the  loaction  in  the 
serol(>,n-ieal  dlagnosis  of  Syphilis. 
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(Aus    der    medicinischen    Universitätsklinik   R.  JakscH-WaRTENHORST 

in  Prag.) 


Klinische  Studien  über  die  8enkiiiigsi;esclnviiidig- 

keit  der  roten  BIntkörpercIien  mit  besonderer 

Berücksichtigung  ihrer  Abhängigkeit  vom 

Eiweissabbau. 

Von 

Prof.  Dr  HUGO  PRIBRAM  und  Dr  OTTO  KLEIN, 

Assistenten  der  Klinik. 


Die  zahlreichen  Arbeiten  der  letzten  Jahre,  die  sich  mit  dem 
Verhalten  der  Bliitkörperchenstabilität  beschäftigt  haben,  sind 
diesem  Problem  auf  zwei  verschiedenen  Wegen  nachgegangen: 
die  einen  Autoren  bedienten  sich  von  einer  physikalisch-che- 
mischen Fragestellung  ausgehend  der  experimentellen  Methodik, 
die  anderen  trachteten  die  bei  verschiedenen  Erkrankungen 
beobachteten  Differenzen  in  der  Senkungsgeschwindigkeit  der 
roten  Blutkörperchen  für  klinisch-praktische,  diagnostiche  und 
prognostische  Zwecke  nutzbar  zu  machen. 

tiberblickt  man  die  bisherigen  experimentellen  Arbeiten  über 
diese  Frage,  so  ergibt  sich,  dass  neben  der  morphologischen 
und  chemischen  Beschaffenheit  des  Blutes  besonders  die  phy- 
sikalisch-chemischen Verhältnisse  im  Blutplasma  und  an  der 
Oberfläche  der  Erythrozyten  für  den  verschiedenen  (Irad  der 
Senkungsgeschwindigkeit  (SG)  der  roten  Blutkörperchen  von 
Bedeutung  sind.  Die  herrschende  Ansicht  geht  dahin,  dass 
die  SG  in  erster  Linie  abhängig  ist  von  verschiedenen  Stoffen 
von  kolloidaler  Beschaffenheit,  (Fibrinogen,  Globuline  und 
wahrscheinlich  auch  hochmolekulare  Eiweissabbauprodukte), 
welche     einen     bestimmten    Dispersitätsgrad    besitzen    (grob- 
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disperse  Stoffe).  Diese  wahrscheinlich  positiv  geladenen  Stoffe 
sollen  au  der  Oberfläche  der  Erythozyten,  welche  negativ  ge- 
laden sind,  eine  Entladung  der  letzteren  hervorrufen,  deren 
Folge  eine  Zusammenballung  dieser  corpuskulären  Elemente 
(Hämagglutination)  ist.  Die  hiedurch  bedingte  OberHächen- 
verkleinerung  bei  gleichzeitiger  i\[assenzunahme  bedingt  ein 
Zubodensinken  der  zusammengeklumpten  Erythrocytenmassen 
(Fäiir.eüs,  Höber,  Linzenmeier  u.  a.).  Andere  chemische  Fak- 
toren, welche  wahrscheinlich  gleichfalls  auf  dem  Wege  einer 
Änderung  der  elektrischen  Ladung  der  roten  Blutkörperchen 
die  SG  beeinflussen,  sind  die  Lipoide  (Cholesterin,  besonders 
in  seinem  Verhältnis  zum  Lezithin)  (Kürten).  Von  Bedeutung 
ist  ferner  die  morphologische  Zusammensetzung  des  Blutes 
(Zahl  und  Grösse  der  Erythrozyten).  (Fahr^us,  Hirschpeld 
u.  a.) 

Die  Arbeiten  klinischer  Richtung  ergaben,  dass  die  SCI  bei 
Gravidität  und  einer  Reihe  von  Erkrankungen  wie  Infections- 
krankheiten,  und  sonstigen  fieberhaften  Krankheiten,  bei  ma- 
lignen Neubildungen,  Anämien,  Frakturen,  nach  parenteraler 
Proteinkörperzufuhr  u.  dergl.  erhöht,  bei  anderen,  besonders 
rein  lokalen  Erkrankungen  normal,  bei  manchen  wie  Icterus 
und  Diabetes  herabgesetzt  sein  soll.  (Fahr.eüs,  Linzenmeier, 
Runge,  Popper  und  Wagner,  Ascher,  Löhr,  Westengren 
u.  v.  a.) 

Diesen  Angaben  der  einzelnen  Autoren  über  das  Verhalten  der 
Senkungsgeschwindigkeit  bei  einer  bestimmten  Krankheit,  wie 
Diabetes,  Polycythämie,  Nephritis,  sind  keineswegs  gleichlautend, 
sondern  stehen  sogar  häufig  im  Widerspruch  zu  einander. 

Von  diesen  Widersprüchen  ausgehend  suchten  wir  bei  einer 
grösseren  Anzahl  von  Fällen  den  für  jeden  einzelnen  Fall  im 
Bezug  auf  die  Beeinflussung  der  SG  in  Betracht  kommenden 
l^edingungskomplex  zu  analysieren,  um  auf  diese  Weise  einer- 
seits vom  klinischen  Standpunkt  aus  einen  Einblick  in  die  zu  er- 
wartende gesetzmässige  Abhängigkeit  der  SG  von  fordernden  und 
hemmenden  Einflüssen  und  ihrer  gegenseitigen  Wechselbeziehung 
zu  gewinnen  und  andererseits  einen  Zusammenhang  zwischen 
den  durch  die  experimentellen  Arbeiten  erhobenen  Tatsachen 
und  den  bisherigen  klinischen  Erfahrungen  herzustellen. 

In  der  Tat  haben,  wie  weiter  unten  ausgeführt  werden  soll, 
unsere  Untersuchungen  zum  Teil  in  Bestätigung  der  in  der 
Literatur  vorliegenden  Angaben  gezeigt,  dass  bestimmte  patho- 
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logische  Veränderangen,  namentlich  in  Bezug  auf  die  Blut- 
beschafFenheit.  die  SG  im  positiven  oder  negativen  Sinne  gesetz- 
mässis  beeinflussen,  und  dass  durch  das  Kebeneinandervor- 
kommen  mehrerer  gleichsinnig  oder  entgegengesetzt  in  ver- 
schiedener Intensität  wirkender  Faktoren  auch  bei  ein  und 
derselben  Krankheit  im  Einzelfall  ein  jeweils  verschiedener 
Verlauf  der  Senkungskurve  resultiert,  der  im  allgemeinen  nicht 
vorausgesehen  werden  kann. 

Die  Faktoren,  denen  wir  eine  besondere  Beachtung  geschenkt 
haben,  waren  folgende:  1)  die  Art  der  Erkrankung  sowie  die 
Analyse  der  klinischen  Einzelsymptome  (Fieber,  Ödem  mit 
Berücksichtigung  der  einzelnen  Stadien  der  Odembereitschaft, 
Functionsstörungen  der  Leber,  der  Niere  und  des  Zirkulations- 
apparates) 2)  die  Morphologie  des  Blutes  (rote  und  weisse 
Blutkörperchen)  3)  die  physikalischen  Eigenschaften  des  Blut- 
serums (Refraction  und  Viskosität)  4)  das  quantitative  Ver- 
halten gewisser  chemischer  Bestandteile  des  Blutserums  (Cho- 
lesterin und  das  Verhalten  gewisser  Stickstoff  enthaltender 
Substanzen  im  Serum). 

Das  Cholesterin  bestimmten  wir  colorimetrisch  nach  Auten- 
RiETH  und  Funk.  Bei  Bestimmung  der  von  uns  untersuchten 
stickstoftlialtigen  Stoffe  gingen  wir  folgendermassen  vor.  Wir 
ermittelten  den  gesammten  Reststickstotf'  des  Serums  nach 
Eiweissfällung  mit  Trichloressigsäure.  Die  Richtigkeit  des 
Resultates  warde  jeweilig  einerseits  durch  Doppelbestimmungen, 
andererseits  durch  Untersuchung  des  Filtrates  auf  Eiweiss- 
freiheit  geprüft.  Bekanntlich  besteht  der  RN  des  Blutes  nor- 
maler Weise  zum  grössten  Teile  aus  Harnstoff  (Jaksch,  Hohl- 
weg, Strauss).  Uns  interessierte  jedoch  der  Nichtharnstoffan- 
teil  des  RN,  namentlich  aber  die  in  demselben  vorhandenen 
in  physikalisch-chemischer  Hinsicht  nicht  indifferenten  höber- 
molekularen Eiweissabbauprodukte  wahrscheinlich  kolloidalen 
Charakters,  deren  Vorhandensein  im  Harne  und  Blutserum 
durch  verschiedene  Methoden  nachgewiesen  wurde  (Pribram 
und  LöwY,  Herrnheiser,  Eigenberger,  ferner  Schemensky^)  und 
welche  auf  Grund  der  bereits  erörterten  experimentellen  Er- 
gebnisse auf  die  SG  von  Einfluss  sein  dürften.  Um  in  das 
(juantitative  Verhalten  dieser  dem  direkten  chemischen  Nach- 
weis   nur    schwer    zugänglichen    Stoffe   einen  Einblick  zu  ge- 

^  ScHEMENSKY  nimmt  eine  Beziehang  zwistben  den  im  Harne  stalagmomet- 
Tisch  nachweisbaren  Steifen  (Stalagmonea)  und  der  SG  an. 
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winnen,  bedienten  wir  uns  der  Methode  der  Bestimmung  des 
Doppelstickstoffes  (DN)  nach  A.  Hahn. 

Tvetzterer  Autor  ging  derart  vor,  dass  er  den  Sticlcstoff- 
gehalt  des  Filtrates  nach  Trichloressigsäurefällung  und  ferner 
den  des  Filtrates  nach  Fällung  mittelst  eines  ßeagenz  beste- 
hend aus  wolframsauren  Natrium  und  Phophorsäure  bestimmte 
und  die  Differenz  der  beiden  Stickstoffwerte  (DN)  berechnete. 
Diese  Fraktion  enthält  nach  Hahn  höhermolekulare  Eiweissab- 
l)auprodukte  und  er  fand  diese  bei  Krankheiten  mit  erhöhtem 
parenteralen  Eiweisszerfall  (Fieber,  Eiterungen  etc.)  vermehrt. 
Bei  den  meisten  unserer  Fälle  ermittelten  wir  den  DN  und 
führten  auch  hier  Doppell^estimmungen  aus. 

Den  Eiweissgehalt  des  Serums  bestimmten  wir  durch  Re- 
fractometrie.  Die  gleichzeitig  vorgenommene  Bestimmung  der 
Serumviskosität  gestattete  die  Ermittlung  des  Globulingehaltes 
nach  lioHRER,  Alder  und  Nägeli. 

Doch  verzichteten  wir  darauf  den  prozentuellen  Globulin- 
gehalt  in  Zahlen  auszudrücken,  da  bei  den  extremen  Schwank- 
ungen der  Viskosität  und  besonders  der  Refraktion,  die  bei 
gewissen  Fällen  beobachtet  werden  konnten,  uns  die  Berech- 
nung nach  der  Rohrerschen  Tabelle  zu  ungenau  erschien.  Was 
die  Methodik  der  Sedimentierung  der  roten  Blutkörperchen 
betrifft,  Hessen  wir  aus  einer  frisch  gestauten  Vene  tropfen- 
weise in  einen  Messzylinder  von  10  cm  Höhe  und  1  cm  Durch- 
messer mit  Millimetergraduierung,  in  welchem  2\  2  ccm  Citrat- 
lösung  enthalten  war,  Blut  bis  zur  Marke  10  einfliessen.  Nach 
mehrmaligem  Umkippen  des  Zylinders  wurde  derselbe  ruhig 
stehen  gelassen  und  in  bestimmten  Zeitabschnitten  die  Höhe 
der  Blutkörperschensäule  abgelesen. 

Bei  der  SGr  muss  man  unterscheiden:  1)  die  Einstunden- 
senkuug  (S),  d.  h.  den  Senkungsgrad  nach  Ablauf  einer  Stunde 
2)  die  Endsenkung  (ES),  d.  h.  den  endgiltig  erreichten  maxi- 
malen Senkungsgrad  3)  die  Senkungsdauer  (SD)  d.  h.  die  zur 
Erreichung  der  Endsenkung  notwendige  Stundenzahl  und  4) 
die  durchschnittliche  Senkungsgeschwindigkeit  (DGr)  d.  h,  die 
durchschnittlich  pro  Stunde  in  mm  erfolgte  Senkung  des  Ni- 
veaus der  Blutkörperchensäule.  Eine  scharfe  Unterscheidung 
in  dieser  Hinsicht  ist  notwendig,  weil  die  Senkungsgeschwin- 
digkeit  in  verschiedenen  Stadien  verschieden  gross  sein  kann, 
was  in  der  verschiedenen  Beschaffenheit  der  Senkungskurve 
seinen  Ausdruck  findet. 
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So  kann  1)  die  Senkungsgeschwiudigkeit  in  der  ersten  Stunde 
eine  ziemlich  grosse  sein,  während  sie  in  den  späteren  Stunden 
erheblich  geringer  ist,  wobei  sich  aber  der  grössere  Teil 
der  Senkung  in  den  späteren  Stunden  vollzieht.  Dieser  Ver- 
lauf der  Senkungskurve  ist  der  häufigste  und  findet  sich  bei 
den  meisten  Gesunden  (Normaltypus,  siehe  Kurve  I). 

2)  Die  Diiferenz  zwischen  Anfangsgeschwindigkeit  und  SG 
in  den  späteren  Stunden  kann  abnorm  gross  sein,  so  dass  der 
grössere  Teil  der  Senkung  in  der  ersten  Stunde  erfolgt  und 
die  Senkungskurve  daher  eine  ungemein  scharfe  Knickung 
zeigt  ( Initial typus,  siehe  Kurve  II). 

3)  Die  ganze  Senkung  kann  in  einer  Stunde  beendet  sein, 
so  dass  der  Einstundenwert  der  Senkung  dem  Endwert  gleich- 
kommt (S  —  ES,  Einstundentypus,  siehe  Kurve  III). 

4)  Die  Durchschnittsgeschwindigkeit  kann  eine  abnorm  ge- 
ringe sein  (protrahierter  Typus,  siehe  Kurve  IV),  was  sich  in 
einer  abnorm  langen  Senkungsdauer  äussert. 

5)  Es  kann  bei  abnorm  langer  Senkungsdauer  (geringe 
Durchschnittsgeschwindigkeit)  die  Senkungsgeschwindigkeit  in 
der  ersten  Stunde  stark  erhöht  sein  (Verzögerung  der  Spät- 
senkung, siehe  Kurve  V). 

Als  Faktoren,  welche  die  Senkung  überhaupt  beeinflussen, 
kommen,  wie  schon  erwähnt,  fördernde  und  hemmende  in  Be- 
tracht. Die  jeweils  vorliegenden  Faktoren  können  gleichsinnig 
(kombinierte  Wirkung)  einander  unterstätzend  oder  entgegen- 
gezetzt,  einander  in  der  Wirkung  abschwächend  (antagonistische 
AVirkung)  die  SG  beeinflussen,  sodass  unter  Umständen  auch 
bei  pathologischen  Fällen,  liei  denen  auf  Grund  der  bisherigen 
Erfahrungen  von  vorn  herein  eine  Beschleunigung  zu  erwarten 
gewesen  wäre,  ein  normaler  oder  von  der  Norm  nur  wenig 
abweichender  Verlauf  der  Senkuugskurve  in  Erscheinung  tritt, 
während  wiederum  in  anderen  Fällen  ein  überraschend  grosser 
Ausschlag  resultiert.  Immerhin  finden  sich  unter  unseren 
Fällen  auch  solche,  bei  denen  einem  Faktor  allein  die  Beein- 
flussung des  Senkungsverlaufes  zugeschrieben  werden  kann 
(reine  Wirkung.) 

Die  die  SG,  besonders  innerhalb  der  ersten  Stunde  in  för- 
derndem Sinne  beeinflussenden  Momente  waren,  wie  wir  auf 
Grund  eigener  Beobachtungen,  z.  T.  in  Bestätigung  der  Angaben 
der  Literatur  sagen  können,  folgende: 

1)  Fieber,    gleichviel    welcher  Ursache  und  welchen  Grades. 
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Von  18  Fällen  (Fall  1—10,  24,  25,  26  a,  27,  34,  35,  44,  70) 
zeigten  alle  erhöhte  S,  mit  Ausnahme  von  drei  Fällen  (Fall 
6,  7,  26  a),  dabei  2  Fälle  von  reiner  Wirkung.  Auf  welchem 
Wege  das  Fieber  zur  Erhöhung  der  SG  führt,  bedarf  noch 
weiterer  Prüfung.  Es  ist  sehr  wahrscheinlich,  dass  dieser 
Einfluss  mit  der  Änderung  des  Eiweissabbaues  beim  Fieber 
in  Zusammenhang  steht,  was  sich  meistens,  wenn  auch  nicht 
immer  in  einer  Erhöhung  des  DN  ausdrückt. 

2)  Karzinom.  6  Fälle  (-S,  12,  25,  26,  27,  67)  hatten  alle  er- 
höhte S(t.  Auch  hier  kommt  als  Ursache  wahrscheinlich  wie 
beim  Fieber  der  erhöhte  Eiweissabbau  in  Betracht  (bei  fast 
allen  Fällen  war  der  DX  erhöht). 

3)  Die  Vermehrung  von  chemisch  nachweisbaren  Eiweiss- 
abbauprodukten  im  Blute.  Wie  schon  erwähnt,  haben  wir  mit 
der  Methode  von  Haiin  den  sogenannten  Doppelstickstoff  (DN) 
bestimmt,  in  welcher  Fraktion  des  RN  nach  Hahn  der  Stick- 
stoff gewisser  höhermolekularer  Eiweissabbauprodukte  enthal- 
ten ist. 

Einen  erhöhten  DN  haben  wir  gefunden: 

a)  bei  Fieber  (Fall  1,  2,  4,  6,  8,  9,  25,  34,  44,  70). 

b)  bei  Karzinom  (Fall  8,  12,  25,  26,  67). 

c)  bei  Urämie  und  Niereninsuffizienz  (Fall  45,  48,  50,  51, 
55,  61,  62,  67). 

d)  bei  Ödemresorption  (Fall  20,  22,  45,  52,  63). 

e)  bei  Gewebszerfall  aus  anderen  Gründen:  Gangrän,  Eiter- 
ung, Phthise.  (Fall  1,  4,  16,  18,  34,  44);  ein  ganz  besonders 
hoher  Wert  für  DN  wurde  bei  einem  nicht  ia  die  Zusammen- 
stellung aufgenommenen  Fall  von  Gangrän  (RX  61,  6  und  DN 
28)  beobachtet. 

f)  bei  Coma  diabeticum  (Fall  17)  und  bei  parenteraler  Eiweiss- 
zufuhr  (Fall  31).  Die  höchsten  Werte  für  den  DN  haben  wir 
gefunden  bei  Urämie  (Fall  48  und  62)  bei  der  Kombination 
von  Karzinom  und  Fieber  (Fall  25)  und  bei  einem  Fall  von 
subphrenischem  Abszess  (Fall  34). 

Bei  allen  diesen  Fällen  ist  der  hohe  AVert  des  DN  leicht  zu 
erklären,  da  es  sich  entweder  um  einen  erhöhten  Eiweisszer- 
fall,  wie  bei  Fieber,  Krebs  und  sonstiger  Gewebseinschmelzung 
(Phthise,  Gangrän)  oder  die  Einschwemmung  von  Eiweiss- 
abbauprodukten  aus  den  Geweben  mit  der  in  die  Blutbahn 
einströmenden  Gewebsflüssigkeit  (Ödemresorption)  handelt. 


SENKUNGSGESCHWINDIGKEIT   DER   llOTEN    BLUTKÖRPERCHEN.       139' 

Auch  bei  dea  Autotoxikosen  wie  bei  Urämie  und  Koma 
liest  ein  derartiger  erhöhter  Eiweisszerfall  vor. 

Bei  erhöhtem  I)N  fanden  wir  in  der  Regel  eine,  wenn  auch 
keineswegs  parallel  gehende  Erhöhung  des  llestickstoffes. 

Bei  Niereninsuffizienz,  besonders  aber  bei  Urämie  ist  es 
auffallend,  dass  der  relative  Anteil  des  DN  am  RN  abnorm 
hoch  ist.  Dies  mag  seine  Erklärung  darin  finden,  dass  bei 
der  Urämie  die  ihr  eigenartige  Steigerung  des  Eiweisszerfalles 
sich  mit  der  Retention  der  hiedurch  gebildeten  höheren 
Eiweissabbauprodukte  kombiniert. 

Es  erscheint  demnach  die  Steigerung  des  DN  neben  der  des 
RN  als  wichtiger  Indikator  für  das  Bestehen  einer  Nieren in- 
suffizienz.  Bei  den  Karzinomfällen  war  es  auiFallend,  dass 
bei  normalen  RX  der  DX  erhöht  war.  Bei  einigen  Kranken 
wurde  wider  Erwarten  ein  normaler  DN  gefunden,  so  bei  2 
Fällen  von  akuter  gelber  J^eberatrophie  und  bei  einigen  Fie- 
bernden. 

Unter  29  Fällen  mit  erhöhtem  DN  war  die  SGr  in  25  Fällen 
(Fall    1,    2,    4.    8,  9,  12,  IH,  20,  22,  25,  2(),  34,  44,  45,  4s,  50, 

51,  52,  55,  57,  62,  63,  64,  67,  70)  vergrössert.  Bei  3  Fällen  (Fall 

52,  57,  64)  konnte  der  erhöhte  DN  als  einzige  Ursache  für  die 
Senkungbeschleunigung  angenommen  werden.  Bezüglich  des 
Zusammenhanges  zwischen  der  Erhöhung  des  DN  und  der 
Herabsetzung  der  Blutkörperchenstabilität  sei  hier  auf  die 
weiter  oben  dargelegten  BeziehuDgen  zwischen  den  höhermole- 
kularen Eiweissabbauprodukten  und  der  erhöhten  Agglutina- 
tion der  roten  Blutkörperchen  hingewiesen. 

4)  Die  Verminderung  der  roten  Blutkörperchen. 

Bei  21  Fällen  von  Oligocythämie  (Fall  1,  4,  11,  l(i,  21,  26, 
27,  35,  36,  40,  45,  4S,  49,  50,  51,  53,  55,  59,  60,  G2,  63)  war 
die  SGr  stets  erhöht;  bei  3  Fällen  (Fall  21,  36,  49)  war  die 
Oligocythämie  als  alleinige  Ursache  für  die  Beschleunigung 
anzusehen. 

5)  Der  verminderte  Gehalt  des  Serums  an  Eiweiss,  bestimmt 
durch  Ermittlung  der  Serumrefraktion. 

Von  22  Fällen  mit  verminderter  Refraktion  (Fall  4,  5.  6,  8, 
14,  22,  25,  26  a,  27,  33,  34,  40,  45,  48,  53—56,  59,  60,  62,  63) 
wurde  mit  Ausnahme  von  4  Fällen  stets  eine  Senkunffsbe- 
schleunigung  gefunden:  bei  einem  Falle  (56)  war  dieses  Mo- 
ment allein  massgebend. 

6)  Die  Erhöhung  der  Viskosität:  11  Fälle  (Fall  2,  8,  11,  20, 
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32,  35,  39,  43,  47,  62,  70)  zeigten  alle  mit  einer  Ausnahme 
Senkungsbeschleunigung.  Bei  3  Fällen  (39,  43,  47)  war  die 
hohe  Viskosität  das  einzig  nachweisbare  Senkungsbeschleuni- 
gende Moment.  Der  Zusammenhang  der  hohen  Viskosität  mit 
der  schnellen  Senkung  ist  wol  darin  zu  suchen,  dass  eine  im 
Verhältnis  zur  Refraktion  hohe  Viskosität,  wie  schon  früher 
auseinendergesetzt,  auf  einen  hohen  Globuli ngehalt  des  Serums 
hinweist  (Rohrer),  dem  nach  FlHRiEUS,  Linzenmeier  u.  a.  eine 
grosse  Bedeutung  in  diesem  Sinne  zukommt.  (Hoher  Globu- 
lingehalt-schnelle  Senkung.) 

7)  Die  Hypercholesterämie:  6  Fälle  (Fall  9,  28,  29,  43,  58, 
<i2),  darunter  alle  mit  einer  Ausnahme  mit  hoher  SG.  Letztere 
war  in  einem  Falle  auschliesslich  durch  die  Hypercholesterä- 
mie zu  erklären. 

Den  eben  erörterten  fördernden  Momenten  steht  eine  Reihe 
die  SG  hemmender  Momenten  gegenüber,  denen  bisher  in  der 
Literatur  nur  gelegentlich  Aufmerksamkeit  geschenkt  worden 
ist. 

1)  Polyglol)ulie:  7  Fälle  (Fall  (],  8,  14,  18,  2^,  38,  CA).  In 
der  Mehrzahl  der  Fälle  zeigt  sich  der  Einfluss  der  Polyglobulie 
in  dem  Sinne,  dass  sie  die  Wirkung  senkungsbeschleunigender 
Faktoren  herabsetzt  oder  aufhebt. 

2)  Hoher  Eiweissgehalt  des  Serums  (hohe  Refraktin) :  8  Fälle 
(Fall  2,  7,  18,  24,  38,  47,  61,  GS).  Auch  hier  kommt  die 
Wirkung  durch  Abschwächung  oder  Aufhebung  des  Einflusses 
senkungsbeschleunigender  Faktoren  zum  Ausdruck. 

3)  Hypocholesterämie:  3  Fälle  (Fall  11,  13,  3(5).  Betreffs  der 
Äusserung  der  Wirkung  gilt  gleichfalls  das  bei  der  Polyglo- 
bulie Gesagte. 

4)  Zyanose  (Kohlensäureüberladung  des  Blutes):  5  Fälle  (Fall 
20—23,  45). 

Besonders  deutlich  macht  sich  die  hemmende  Wirkung  bei 
3  Fällen  (20,  21,  45)  geltend,  bei  welchen  die  Wirkung  mehre- 
rer gleichzeitig  vorhandener  Senkungsbeschleunigender  Ein- 
flüsse durch  die  Zyanose  bedeutend  abgeschwächt  wird. 

5)  Ikterus:  5  Fälle  (Fall  8,  11—14).  In  4  von  diesen  Fällen 
äussert  sich  die  Senkungsverzögernde  Wirkung  deutlich  in  den 
Senkungszahlen.  Der  5  Fall,  dessen  Senkungskurve  einige 
Besonderheiten  aufweist,  soll  weiter  unten  unter  den  Fällen  mit 
antagonistischer  Wirkung  genauer  besproschen  werden.  Welchen 
Gallenbestandteilen  der  hemmende  Einfluss  zuzuschreiben  ist. 
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wäre  noch  des  Näheren  zu  untersuchen.  Das  Cholesterin,  das, 
wie  bereits  bemerkt  senkungsbefördernd  wirkt,  kommt  hier 
nicht  in  Betracht. 

Was  die  Endsenkung  betriH't,  so  hängt  diese  in  erster  Linie 
von  Zahl  und  Grösse  der  Erythrozyten  ab  (Gesammtvolumen 
der  Erythrozyten)  u.  zw.  in  dem  Sinne,  dass  natürlich  dem 
grösseren  Gesammtvolumen  eine  höhere  Erythrozytensäule  im 
Stadium  der  Endsenkung  entspricht.  Auffallende  Abweichungen 
von  dieser  Regel  fanden  wir  bei  Ikterus  (Fall  8,  12,  13,  14), 
bei  manchen  Herzfehlern  (F'all  23  und  31)  und  2  Fällen  von 
pluriglandulärer  Insuffizienz  (Fall  29  und  33),  indem  hier  ein 
Missverhältnis  zwischen  Erythrozytenzahl  und  Endsenkung 
bestand. 

Die  Gesammtdauer  der  Senkung  hängt  selbstverständlich  von 
der  durchschnittlichen  SG  ab,  d.  h.  von  der  durchschnittlich 
pro  Stunde  erfolgten  Senkung  des  Niveaus  der  Blutkörperchen- 
säule. Diese  Durchschnittsgeschwindigkeit  war  bei  verschie- 
denen Fällen  ausserordentlich  different.  Wir  fanden  Zahlen 
zwischen  0.7  mm  (Fall  13)  und  80  mm  (Fall  48)  pro  Stunde. 
Bei  Normalfällen  fanden  wir  eine  Durchschnittsgeschwindig- 
keit von  3  mm  pro  Stunde.  Die  grösste  durchschnittliche  SG 
zeigten  Nierenkranke  mit  hochgradiger  Hydrämie  (Fall  48,  59), 
Einstundentypus. 

Im  Gegensatze  hierzu  war  die  Durchschnitts- SG  bei  Ikterus- 
fällen  in  der  Regel  sehr  gering  (Fall  8,  11,  13,  14).  Gelegent- 
lich konnten  wir  ein  auffallendes  Missverhältnis  zwischen  der 
SG  innerhalb  der  ersten  Stunde  und  der  durchschnittlichen  SG 
beobachten;  einerseits  war  die  Durchnittsgeschwindigkeit  der 
Senkung  eine  grössere,  als  auf  Grund  der  SG  in  der  1.  Stunde 
zu  erwarten  war  (Fall  7,  2(\  a),  beides  fiebernde  Fälle,  bei 
denen  die  Wirkung  der  die  Senkung  beschleunigenden  Fak- 
toren oft'enbar  erst  in  den  späteren  Phasen  der  Senkung  zur 
Geltung  gekommen  ist. 

Andererseits  fanden  wir  bisweilen,  dass  bei  rascher  Senkung 
in  der  1.  Stunde  der  weitere  Verlauf  der  Senkung  ein  ver- 
zögerter war  (starke  Knickung  der  Kurve).  Ein  derartiges 
Verhalten  beobachteten  wir  bei  einem  Fall  von  Leukämie 
(Fall  35)  und  ferner  bei  einigen  Ikterusfällen  (Fall  8  und  11)» 
bei  denen  die  schnelle  Senkung  in  der  1.  Stunde  durch  Sen- 
kungsbeschleunigende Einflüsse,  wie  Karzinom  und  Fieber 
bedingt    war,    während    die   Senkungshemmende  Wirkung,  die 
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wir    bei    Ikterus    in    der  Regel  beobachteten,  erst  in  den  spä- 
teren Phasen  zum  Ausdrucke  kam.     (Siehe  die  Kurven.) 

Wie  bereits  oben  angedeutet,  ist  die  SG  eine  Grösse,  die 
abhängig  ist  von  einem  Komplex  von  Bedingungen,  die  gleich- 
sinnig oder  entgegengesezt  wirkend  mit  einander  kombiniert 
sein  können,  so  dass  die  Deutung  des  Resultates  die  Auf- 
lösung und  Analyse  des  ganzen  Komplexes  zur  Voraussetzung 
hat.  Unter  unseren  Beobachtungen  findet  sich  eine  Reihe  von 
Fällen,  deren  abnorm  hohe  SG,  wie  aus  der  unten  erfolgenden 
Übersicht  der  Fälle  hervorgeht,  nur  durch  den  Synergismus 
mehrerer  Faktoren  zu  erklären  ist.  Einige  derartige  Fälle  seien 
hier  des  näheren  aufgeführt: 

Fieber  mit  Eiterung,  Oligocythämie,  hoher  DN,  S:  55, 
ES:  60,   SD:  1V2  Stunden. 

Vitium    cordio  im   Stadium  der  Ödemresorption,  Hydrämie, 
hoher  DN,  S:  54,  ES:  5C,  SD:  4  Stunden. 
Karzinom,  Fieber,  Hydrämie,  sehr  hoher  DN,  S:  62,  ES:  82, 
SD:  8   Stunden. 

Karzinom,  Oligozythämie,  hoher  DN,  hohe  Viskosität  bei 
normaler  Refraktion  (Globulinvermehrung),  S:  67,  ES:  76, 
SD:  7   Stunden. 

Fieber  mit  Eiterung,  Hydrämie,  sehr  hoher  DN,  S:  49, 
ES:  57,  SD:  8    Stunden. 

Subakute    Nephritis,     Niereninsuffizienz,    hochgradige    Hy- 
drämie, sehr  hoher  DN,   S  =  ES  =  80,   SD:  1   Stunde. 
Schrumpfniere,    Niereninsuffizienz,    Hydrämie,    hoher  DN, 
S:  60,  ES:  62,  SD:  5   Stunden. 

Nephrose,  Ödemresorption,  hochgradige  Hydrämie,  S  =  ES 
=  70,  SD:  1    Stunde. 

Nephritis  acuta,   Urämie,  Hydrämie,   sehr  hoher  DN,  relativ 
zur    niedrigen    Refraktion    hohe    Viskositätät   (Globulinver- 
mehrung), S:  45,  ES:  65,  SD:  5  Stunden. 
Fall   63 :     Nephrose,    Stadium    der  Ödemresorption,  starke  Hydrämie, 
hoher  DN,  S:  63,  ES:  70.   SD:  6   Stunden. 


Wie  wir  sehen,  nehmen  unter  den  eben  angeführten  10  Fällen 
mit  grösster  Senkungsgeschwindigkeit  die  Nierenerkrankungen 
einen  hervorragenden  Anteil  Es  finden  sich  auch  unter  den 
letzteren  die  beiden  Fälle  mit  totaler  Senkung  in  einer  Stunde. 
Ferner  zeigt  ein  Blick  auf  die  von  uns  beobachteten  Werte 
dass  bei  Nierenkranken  überhaupt  die  SG  fast  immer  erhöht 
ist  (unter  27  Fällen  24  mal  erhöhte  Werte).  Diese  Tatsache 
findet    ihre    Erklärung    darin,    dass    2  der  wichtigsten  die  SG 


Fall 

1 

Fall 

22 

Fall 

25 

Fall 

26 

Fall 

34 

Fall 

48 

Fall 

55 

Fall 

59 

Fall 

62 

SENKÜNGSQESCHWINDIGKEIT    DER    ROTEN    BLUTKÖRPERCHEN.       143 

beschleunigenden  Momente  bei  Nierenkranken  sehr  häufig  gleich- 
zeitig vorhanden  sind:  Hydrämie  und  hoher  DN.  Es  kommt 
somit  bei  Nierenkranken  der  Erhöhung  der  SG  mit  Rücksicht 
auf  die  klinische  Beurteilung  des  Falles  eine  gewisse  Bedeu- 
tung zu,  insoferne  dieselbe  das  einemal  auf  das  Bestehen  einer 
Niereninsuffizienz  (hoher  DN),  das  anderemal  auf  eine  Hy- 
drämie hindeutet,  die  wiederum  entweder  durch  renale  Was- 
serretention  oder  durch  Odemresorption  bedingt  sein  kann. 

Wenn  wir  auf  (irund  der  in  der  Literatur  angeführten  und 
der  eigenen  Beobachtungen  sagen  müssen,  dass  eine  gesteigerte 
SG  stets  einen  Indikator  für  einen  pathologischen  Vorgang  im 
Organismus  darstellt,  so  müssen  wir  andererseits  mit  Nach- 
druck betonen,  dass  eine  normale  SG  durchaus  nicht  die  An- 
wesenheit einer  Erkrankung  ausschliesst,  bei  der  sonst  in  der 
Kegel  eine  Senkungsbeschleunigung  beobachtet  wird,  wie  z.  B. 
eines  Karzinoms.  Dies  findet  seine  Erklärung,  wie  schon 
früher  ausgeführt,  in  dem  gleichzeitigen  Vorhandensein  von 
Senkungshemmenden  Faktoren.  Diese  Tatsache  erklärt  einer- 
seits die  oben  von  uns  bei  der  Aufzählung  der  senkungsbe- 
schleunigenden  Faktoren  hervorgehobenen  Ausnahmen,  anderer- 
seits die  widersprechenden  Angaben  früherer  Beobachter  be- 
treifs  des  Bestehens  oder  Fehler  einer  Senkungsbeschleunigung 
bei  verschiedenen  Erkrankungen. 

Als  charakteristische  Beispiele  für  derartige  antagonistische 
Wirkungen  seien  einige  Fälle  angeführt: 

Fall  6:  Beschleunigend  wirken:  Fieber,  hober  DN,  Verlangsamend: 
Polyglobulie,  S:  9,  ES:  54,  SD:  30  Stunden. 

Fall  7:  Beschleunigend:  Fieber,  Verlangsamend:  Erhöhte  Refraktion, 
S:  10,  ES:  55,  SD:  7   Stunden. 

Fall  8:  Beschleunigend:  Fieber,  Karzinom,  niedrige  Refraktion, 
hohe  Viskosität,  hoher  DN,  Verlangsamend :  Icterus.  (Ver- 
zögerung in  den  späteren  Phasen),  S:  48,  ES:  62,  SD:  12 
Stunden. 

Fall  9:  Beschleunigend:  Fieber,  hoher  DN,  Verlangsamend:  Poly- 
globulie,  S:  20,  ES:  47,  SD:  9   Stunden. 

Fall  11:  Beschleunigend:  hohe  Viskosität,  Oligocythämie,  Verlangs- 
amend: Icterus,  Hypocholesterämie,  S:  19,  ES:  59,  SD:  38 
Stunden. 

Fall  18:  Beschleunigend:  erhöhter  DN,  Verlangsamend:  hohe  Re- 
fraktion, Polyglobulie,   S:  14,  ES:  47,  SD:  22  Stunden. 

Fall  20:  Beschleunigend:  niedrige  Refraktion,  hohe  Viskosität  hoher 
DN,  Verlangsamend:  Zyanose,  S:  25,  ES:  56,  SD:  14 
Stunden. 


144  HUGO    PRIBRAM    UND    OTTO    KLEIN. 

Fall  21 :  Beschleunigend :  01igocji;hämie,  hohe  Viskosität- Verlangs- 
amend:  Zyanose,  S:  27,  ES:  51,   SD:  8  Stunden. 

Fall  45:  Beschleunigend:  niedrige  Refraktion,  üligozji;hämie,  hoher 
DN,  Verlangsamend:  Zyanose.  S:  17,  ES:  48,  SD:  23  Stunden. 

Fall  61:  Beschleunigend:  hoher  DN,  Verlangsamend:  hohe  Refrak- 
tion,  S:  12,  ES:  48,  SD:  36   Stunden. 

Bei  der  überwiegenden  Mehrzahl  unserer  Fälle  konnten  wir 
durch  Analyse  der  die  Senkung  beeinflussenden  Momente  die 
gefundene  SG  erklären.  Immerhin  bleiben  auch  bei  Ausschluss 
unvollständig  untersuchter  Fälle  solche  übrig,  deren  vollstän- 
dige Aufklärung  vorläufig  unmöglich  erscheint  (Fall  15,  17,  47). 
Es  ist  demnach  anzunehmen,  dass,  neben  den  von  uns  berück- 
sichtigten Faktoren  noch  andere  nicht  von  uns  beachtete  Mo- 
mente eine  Rolle  für  die  SG  spielen. 


Zusammenfassung. 

1)  Bei  der  Beurteilung  der  Senkungsgeschwindigkeit  der 
roten  Blutkörperchen  ist  die  am  Ende  einer  Stunde  erreichte 
Senkungsgrösse,  der  endgiltig  erreichte  Senkungsgrad  und  die 
Senkungsdauer,  beziehungsweise  die  Durchschnittsgeschwindig- 
keit der  Senkung  zu  berücksichtigen. 

2)  Die  Senkungsgeschwindigkeit  ist  eine  Grösse,  die  von 
einem  Komplex  von  Bedingungen  abhängig  ist.  Diese  können 
in  beschleunigendem  oder  hemmendem  Sinne,  entweder  allein 
oder  in  Kombination  miteinander,  und  hier  wiederum  gleich- 
sinnig einander  unterstützend  oder  entgegengesetzt  einander 
in  der  Wirkung  abschwächend  auf  den  Senkungsvorgang  ein- 
wirken. 

o)  Beschleunigend  auf  den  Senkungsvorgang  können  wirken 
das  Bestehen  von  Fieber,  von  malignen  Neubildungen,  eine 
Verminderung  des  Gesammteiweisses  des  Serums,  eine  Ver- 
minderung der  Erythrocytenzahl  (Anämie  und  Hydrämie),  eine 
Erhöhung  der  Serumviskosität  (Globulinvermehrung)  eine  Er- 
höhung des  Cholesterinspiegels  des  Serums  und  eine  Ver- 
mehrung gewisser  höherer  Eiweissabbauprodukte  im  Serum, 
welche  in  einer  Steigerung  einer  bestimmten  Fraktion  des 
Reststickstoifes  zum  Ausdruck  kommt. 

4)  Verlangsamend  wirken  eine  Erhöhung  des  Serumeiweisses 
(Erhöhung  der  Refraktion),  Polyglobulie  (Eindickung  des  Blu- 
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tes),  Hypocholesterämie,  Zyanose.  Auffallend  war  die  lang- 
same Senkung  bei  der  Mehrzahl  von  Fällen  von  hepatogenem 
Icterus. 

ö)  Die  einzelnen  Momente  können  sowohl  die  durchschnitt- 
liche Senkungsgeschwindigkeit  als  auch  den  Senkungsvorgang 
in  den  einzelnen  Phasen  unabhängig  von  einander  beeinflussen, 
so  dass  verschiedene  Typen  der  Senkungskurve  resultieren 
können  (siehe  die  Kurven.) 

6)  Bei  der  Mehrzahl  der  Nierenkrankheiten  wurden  hohe, 
in  2  Fällen  sogar  die  höchsten  von  uns  beobachteten  Werte 
(erreichte  Totalsenkung  in  einer  Stunde)  für  die  Senkungs- 
geschwindigkeit gefunden.  Diese  hohen  Werte  erscheinen  er- 
klärlich durch  die  bei  Nierenkrankheiten  häutige  Koinzidenz 
von  Hydrämie  und  Vermehrung  von  gewissen  Abbauprodukten 
in  Serum,  (lerade  hier  erscheint  die  Senkungsgeschwindigkeit 
für  die  klinische  Beurteilung  des  Zustandbildes  von  einer  ge- 
wissen Bedeutung,  da  sie  einerseits  durch  Odemresorption  an- 
dererseits durch  Niereninsuffizienz  beeinflusst  sein  kann.  In 
letzterem  Falle  kann  sowohl  die  renale  Wasserretention  als 
auch  die  mit  der  Niereninsuffizienz  wachsende  Schlackenreten- 
tion  und  der  gesteigerte  Eiweisszerfall  die  Ursache  für  die  Sen- 
kungsbeschleunigung darstellen. 

Einen  feinen  Indikator  für  die  mit  der  Niereninsuffizienz  ein- 
hergehene  Vermehrung  der  höheren  Eiweissabbauprodukte  im 
Serum  stellt  die  Grösse  einer  bestimmten  Fraktion  des  Rest- 
stickstoff'es  (DN)  dar. 

7)  Aus  dem  Verhalten  der  Senkungsgeschwindigkeit  allein 
ohne  Analyse  des  im  vorliegenden  Falle  vorhandenen  Kom- 
plexes von  Bedingungen  lassen  sich  weder  diagnostische 
noch  prognostische  Schlüsse  ziehen. 

Auch  bei  normalem  Verhalten  der  Senkungsgeschwindig- 
keit kann  eine  sonst  mit  Senkungsbeschleunigung  einherge- 
hende Erkrankung  vorliegen,  wenn  die  Senkungsbeschleunigung 
durch  hemmende  Faktoren  aufgehoben  wird. 

8)  Die  von  uns  und  anderen  bei  einer  Reihe  von  Fällen  mit 
klinischen  Methoden  gefundenen  Bedingungen  für  die  Beein- 
flussung der  Senkungsgeschwindigkeit  der  roten  Blutkörperchen 
stehen  zum  grossen  Teile  in  enger  kausaler  Beziehung  mit  den 
experimentell  mit  physikalisch-chemischen  Methoden  gefundenen 
Tatsachen,  zum  Teile  bedarf  die  Herstellung  dieses  Zusammen- 
hanges noch  weiterer  Untersuchunsren. 
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Übersicht  über  die  untersuchten  Fälle. 

Abkürzungen:  R  —  Sernmrefraktion  in  Skalenteilen,  r  =  Serumviskosität.  E  = 
Erythrozytenzahlen  in  Millionen.  Ch  =  Cholesteringehalt  des  Serums  in  mg  %. 
RN  =  Reststick stoftgehalt  des  Serums  in  mg  %.  I)N  =  Die  als  Doppelstickstoff 
gekennzeichnete  Fraktion  des  RN.  S  =  Senkungsgrösse  nach  1  Stunde  in  mm. 
ES  —  Endgültig  erreichter  Senkungsgrad  in  mm.  SD  -  Senkungsdauer  in  Stunden. 
DG  =  Durchschnittliche  Senkuugsgesch windigkeit  in  mm  pro  Stunde. 

1)  F.  B.  9  28  Jahre,   Hirnabszess,  Pneumonie,  Fieber. 

E:  60,  2;  E:  3.  17;  RN:  35;  DN:  20;  —  S:  55;  ES:  60;  SD:  lS2; 
DG:  40. 

2)  S.  A.  ?  21  J.     Pneumonie,  Endocarditis,  Fieber. 

R:  68,  3;    tj:  l,   58;  RN:  88;  DN:  34;  —  S:  61;  ES:  64;  SD:  3; 
DG:  21. 

3)  A.  F.  ?  18  J.      Gastroenteritis  acuta,  Fieber. 

R:  64,  7;  rj:  1,  43;  E:  4,  03;  RN:  37;  DN:  6;  —  S:  40;  ES:  53; 
SD:  6;  DG:  9. 

4)  M.  L.  a^  24  J.     Tbc.  pulm.,  Fieber. 

R:54;    ^3:1,    4;    E:  3,    77,  RN:  57;  DN:33;  —  S:  27;  ES:  57; 
SD:  12;  DG:  5. 

5)  M.   F.  d^  30  J.     Pneumonie,  Fieber. 

R:54,   3;  rj:  1,  45;  RN:  48,  6;  DN:  12;  —  S:  57;  ES:  61;  SD:  5; 
DG:  12. 

6)  K.  A.  ?  18  J.     Grippe,   Fieber. 

R:56;    E:  6,    78;    RN:49;    DN:22;    —   S:  9;  ES:  54;  SD:  30; 
DG:  2. 

7)  C.  M.   ?   33  J.      Pneumonie.   Fieber. 

R:66,  6;  RN:  118,  6;  —  S:10;  ES:  55;  SD:  7;  DG:  8. 

8)  K.  M.  9  56  J.     Carcinom  der  Gallenwege,  Icterus,   Fieber. 

R:  51,    8;    n:l,    6;    E:  5,    32;    RN:  32,    3;    DN:16;  —  S:48; 
ES:  62;  SD:  12;  DG:  5. 

9)  B.  W.  ö^  58  J.     Tetanus,  Fieber. 

R:  57,  6;  rj:  l,  42;  E:  5,  32;  CH:  268;  RN:  93,  8;  DN:  23;  — 
S:20;  ES:  47;  SD:  9;  DG:  5. 

10)  G.  ?  46  J.    Polyarthr.  rheum.   ac,  Hemiplegie,  Embolie,  Fieber. 
RN:54,  5;  DN:'4;  —  S:25;  ES:  51;  SD:  16;  DG:  3. 

11)  V.  M.  9  44  J.     Acute  gelbe  Leberatrophie,  Icterus. 

R:  61;   rj  hoch;  E:  3,  63;   CH:  stark  vermindert;  RN:  46;  DN:  6; 
Gallensäuren  im  Blute;  —  S:  19;   ES:  59:  SD:  38;  DG:  1,   5. 

12)  V.  R.  9  37  J.     Carc.  der  Gallenwege,  Icterus. 

R:59;  rj:  1,  4;  E:  4,  77;  RN:  47,   5;  DN:  24;  —  S:  70;  ES:  74; 
SD:  5;  DG:  15. 

13)  V.  A.  9  20  J.     Acute  gelbe  Leberatrophie,  Icterus. 

R:60,    4;    E:  4,    521;    RN:  22;    DN    sehr  gering,  CH:  110;  — 
S:3;  ES:  41;  SD:  73;   DG:  0,  7. 

14)  S.  F.  9  90  J.     Pfortaderthrombose,  Icterus. 

R:55:    rj:  l,    44;    E:  9,    53;    RN:35;  DN:  7;  CH:  137;  Gallen- 
säuren im  Blute;  —  S:  10;  ES:  44;  SD:  46;  DG:  1. 
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15)    K.  EI.  9   Ol   J.  Diabetes  mellitus,  Adipositas,  Arteriosclerose. 

R:  59,  2;  rj:  i,  45;  E:  5,  25;  RN:32;  DN:  9;  —  S:  Iß;  ES:  41 ; 

SD:  6;  DG:  7. 

IG)    S.  J.  d^  S2  J.  Diabetes  mellitus.     Tbc.   pulm. 

R:61,  7;    E:  3,  5;    RN:  53,  5;  DN:16;  —  S:43;  ES:  58;  SD: 

5\'2;  DG:  11. 

17)  Z.  J.  d^  24  J.  Diabetes  mellitus,  Coma. 

R:    57,    2;    rj:    1,    45;    E:  4,    25;    RN:  56;    DN:15;  —  S:13; 
ES:  47;  SD:  26;  DG:  1,  9. 

18)  K.  F.  $  61  J.  Diabetes  mellitus.  Tbc.  pulm.  et  gld.  lymph. 
R:  64,  5;  rj:  1,  44;  E:  5,  94:  RN:59;  DN:15;  —  S:14; 
ES:  47;  SD:  22;  DG:  2. 

19)  B.  A.  ?  21   J.     Diabetes  mellitus. 

R:57;    E:  4,    35;   RN:  44,  7;  DN:9;  —  S:  8;  ES:  46;  SD:  21; 
DG:  2. 

20)  M.  S.  9  62  J.  Koronarsklerose,  Myodegeneratis  cordis,  Cyanose, 
leichte  Ödeme. 

R:  56,  8;  rj:  i,   7;  E:  4,  28;  RN:  59;  DN:  21;  —  S:  25;  ES:  56; 
SD:  14;  DG:  4. 

21)  S.  A.  9  49  J.  Vitium  cordis  incomp.  Hydrops  univers.  Cyanose. 
R:61;  tj:  i,  5;  E:  3,  92;  RN:42;  DN:  9;  —  S:  27;  ES:  51 ; 
SD:  8;  DG:  6,  5. 

22)  H.  J.  $  65  J.  Koronarsklerose.  Myodegeneratio  cordis.  Cya- 
nose, Ödemresorption. 

R:46,    2;    rj:  1.    4;    E:  4,    31;    RN:  46,    2;    DN:21;  —  S:54; 
ES:  56;  SD:  4;  DG:  14. 

23)  B.   E.  ?  52  J.     Myodegeneratio  cordis,  Stauung,  Cyanose. 
E:4,    05;    RN:  52,  2:  DN:9;  —  S:4;  ES:  36;  SD:  18;   DG:  2. 

24)  G.  A.  ?  43  J.     Vitium  cordis,  Erysipel,  Fieber. 

R:68,  5;  RN:33;  DN:  4;  —  S:68;  ES:  72;  SD:  8;  DG:  9. 

25)  S.   A.  9  43  J.      Carcinoma  uteri,    Fieber. 

R:53,    6;     RN:  65,    8;     DN:  39;     —    S:  62;     ES:  82;    SD:  8; 
DG:  10. 

26)  T.   E.  9  56  J.      Carcinoma  ventr. 

R:  62,    4;    r^:  1,    5;    E:  3,    66;    RN:  53,    2;    DN:19;  —  S:67; 

ES:  76;  SD:  7;  DG:  11. 
26a)  M.  F.  9  36  J.     Tabes  dors.  Nach  Phlogetaninj.   Fieber. 

R:51;    E:  4,     1;    RN:43;    DN:12;    —   S:  11;  ES:  52;  SD:  11; 

DG:  5. 
27')    H.  M.  9  -1   J«     Carc.    uteri.    Endocarditis,   An  am.   sec,  Fieber, 

Ödem. 

R:55;   E:  2,   96;  RN:  53,  9;  DN:  7;  —  S:27;  ES:  75;  SD:  26; 

DG:  3. 

28)  L.   O.  d"  29  J.     Diabetes  mell. 

R:61,    6;    E:  6,    76;    RN:  44,    8;  DN:  11 ;  CH:  230;  —  S:  10; 
ES:  41;  SD:  46;  DG:  0,  9. 

29)  Z.  A.   9  28  J.      Diabetes  mell.  Pluriglanduläre  Insuffizienz. 
R:61,    7;    »J:  1,   47;  E:  5,  1;  RN:  38,  9;  DN:13;  CH:  330;  — 
S:34;  ES:  59;  SD:  9;  DG:  6,  5. 
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30)  M.   F.  ?  54  J.     Tabes  dorsalis. 

R:  58,  3;  rj:  1,  42;  RN:  27,  1;  —  S:  9;  ES:  49;  SD:  46;  DG:  1. 

31)  K.   A.  ?  41  J.     Ischias,  Vitium. 

R:61;  E:  4,  05;  RN:  56;  DN:25;  —  S:ll;  ES:  42;  SD:  14; 
DG:  3.  Dieselbe  nach  Milchinjektion  ohne  Fieberreaktion: 
R:  60;  RN:  56,   7;  DN:  30;  —  S:  13;  ES:  41;  SD:  12;  DG:  3,  4. 

32)  M.   M.  ?  55  J.     Ischias. 

R:  62,  4;  n:  1,  65;  RN:  26,  9;  DN:  6;  —  S:  14;  ES:  50; 
SD:  15;  DG:  3,   5. 

33)  K.  F.  cf  44  J.  Acromegalie.  Pluriglanduläre  Insuffizienz. 
Ödeme. 

R:45,  6;  ^:  1,  35;  E:  4,  99;  RN:41;  DN:8;  —  S:8;  ES:  66; 
SD:  26;  DG:  2,   5. 

34)  B.  M.  $  23  J.      Subphrenischer  Abszess,   Fieber. 

R:  53,   6;  RN:  74,  2;  DN:  45;  —  S:  49;  ES:  57;  SD:  8;  DG:  7. 

35)  G.  A.  ?  33  J.     Myeloische  Leukämie,  Fieber. 

R:57;  ^:  1,  55;  E:  3,  45;  Leukoc:  58.  400;  RN:  36,  8;DN:4; 

—  S:37;  ES:  73;  SD:  26;  DG:  3. 

36)  M.  J.  c^  46  J.     Perniziöse   Anämie. 

R:  56,  1;  ^:  1,  38;  E:  1,  73;  CH:  vermindert;  RN:  42,  2;  DN:  7; 

—  S:47;  ES:  81;  SD:  8;  DG:  10. 

37)  P.  A.  ?  25  J.  Hysterie. 

R:  61,  6;  E:4,  32;  RN:  43,  4;  DN:18;  —  S:  11;  ES:  49; 
SD:  22;  DG:  2,  5. 

38)  Z.  M.  ?  18  J.  Arteriomesenterialer  Verschluss.  Magen dilatation. 
R:64,  4;  rj:  l.  46;  E:  7,  43;  RN:  32,  5;  DN:2;  —  S:5; 
ES:  45. 

39)  K.  T.  ?  29  J.     Morbus  Basedowii. 

R:  63;  rj:  l,  85;  RN:  30,  2;  DN:  13;  —  S:  30;  ES:  55;  SD:  10; 
DG:  5,  5. 

40)  R.  M.  ?  51  J.     Morbus  Banti.    Ödeme. 

R:  52,  6;  E:  3,  82;  RN:  39.  2;  DN:  7;  —  S:  22;  ES:  68;  SD:  21; 
DG:  3. 

41)  H.  ?  Vitium  cordis.     Lues.     WR  +  +  . 

RN:48,  7;  DN:  2;  —  S:29;  ES:  56;  SD:  9;  DG:  6. 

42)  T.  M.  ?  26  J.     Encephalopathia  postgripposa. 
E:4,  37;  RN:  27,   6;  DN:3;  —  S:5;  ES:  49. 

43)  N.  A.  ?  32  J.      Cholelithiasis  ohne  Icterus. 

R:  62,  4;  ^:  erhöht;  E:  4,  98;  RN:  53,  4;  DN:  16;  CH:  200;  — 
S:32;  ES:  56;  SD:  16;  DG:  4. 

44)  T.  A.  ?  48  J.  Vitium  cordis,  Embolie,  Gangrän,  Pneumonie, 
Fieber. 

R:  63,  4;  E:  5,  24;  RN:  84;  DN:  18,  5;  —  S:  28;  ES:  48;  SD:  6; 
DG:  8. 

45)  H.  F.  d^  51  J.  Vitium  cordis.  Nephrosklerose.  Cardialer 
Hydrops.      Cyanose. 

R:  53,  7;  E:  3,  95;  RN:  64;  DN:  18;  —  S:  17;  ES:  48;  SD:  23; 
DG:  2,  5. 
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46)  T.  R.  d^  27  J.  Nephrose.  Derzeit  keine  Ödeme.  Normale 
Nierenfunktion. 

RN:47;    DN:11;  —  S:15;  ES:  44;  SD:  23;  DG:  2. 

47)  B.  S.  $  47  J.  Maligne  Nephrosklerose.  Hyposthenurie.  Ödeme. 
R:65;  rj:  l,  5G;  E^  4,  94;  RN:48;  DN:4;  —  S:20;  ES:  50; 
SD:  21;  DG:  2,   5. 

48)  S.  H.  ?  24  J.  Subacute  Nephritis.  Urämie.  Niereninsuffizienz 
Ödeme. 

R:  34,    4;    E:  2,  2;    RN:129;  DN:  50;  —  S.  =  ES:80;  SD:1; 
DG:  80. 

49)  O.  B.  $  50  J.  Nephritis  chronica.  Vitium  cordis.  Hypost- 
henurie.     Ödemresorption. 

R:  58.  5;  n'.  1,  45;  E:  3,  5;  RN:  50;  DN:  12;  —  S:  4G;  ES:  67; 
SD:  6;   DG:  11. 

50)  E.  M.  9  34  J.  Nephritis  chronica.  Niereninsuffizienz.  Leichte 
Ödeme. 

R:  61,  4;  tj:  l,  42;  E:  3,  5;  RN:  147;  DN:  20;  —  S:  32;  ES:  59; 
SD:  6;  DG:  10. 

51)  K.  M.  ?  28  J.  Subchronische  Nephritis,  Hyposthenurie.  Ödeme. 
R:58;  rj:  1,  48;  E:  3,  56;  RN:41;  DN:15;  —  S:37;  ES:  60; 
SD:5V2;  DG:  11,  5. 

52)  P.  R.  $  66  J.  Nephrosklerose.  Herzinsuffizienz.  Ödemresorp- 
tion. 

R:57,  3;  ^:  1,  38;  E:  4,  6;  RN:  63;  DN:26;  —S:  40;  ES:  55; 
SD:  6;  DG:  9. 

53)  K.  J.  cf  26  J.  Nephritis  chronica.  Hyposthenurie.  Leichte 
Ödeme. 

R:49;    rj:  l,  38;  E:  4,  08;  RN:42;  DN:11;  —  S:  56;  ES:  68; 
SD:  8V2;  DG:  8. 

54)  A.   Ch.  ?  28  J.     Nephrose. 

R:44,  2;  —  S:  54,  0;  ES:  58;  SD:  9;  DG:  6,  5. 

55)  H.  J.  cf  73  J.     Nephrosklerose.     Niereninsuffizienz. 

R:  50,  8;   y]:  1,  3;  E:  3,  25;  RN:  74;  DN:  28:  —  S:  60;  ES:  62; 
SD:  5;  DG:  12. 

56)  M.  S.  $  34  J.  Nephritis  acuta.  Hyposthenurie.  Massige  Ödeme. 
R:  52,  8;  n-  1,  4;  E:  4,  21;  RN:  58;  DN:8;  —  S:  24;  ES:  44; 
SD:  22;  DG:  2. 

57)  M.  T.  ?   66  J.      Nephrosklerose. 

R:  56,    6;    r^:  1,    46;   E:  5,  Ol;  RN:31;  —  S:23;  ES:  50;  SD: 
17V2;  DG:  3. 

58)  M.  Z.  9  76  J.  Nephrosklerose.  Arterioskl.  der  Mesenterialart. 
Thrombose   der  Art.   mesent.   sup.,  moribund. 

CH:160;  RN:  64;  DN:6;  —  S:32;  ES:  58;  SD:  18;  DG:  3. 

59)  S.  J.  ?   31   J.      Nephrose.      Hydrops  universalis. 

R:  45,    5;    E:  3,    0;    RN:  29;    DN:6;  —  S^ES:70;  SD:1; 
DG:  70. 

60)  B.  M.  ?  20  J.  Nephritis  acuta.  Urämie.  Nierenisuffizienz. 
Leichte  Ödeme. 

R:55;  E:  3,  52;  RN:107;  DN:9;  —  S:50;  ES:67;  SD:6;  DG:11. 
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61)  C.  ?  Nephritis. 

R:67;    RN:  67;    DN:22;   —  S:12;  ES:  48;  SD:  36;  DG:  1,  3. 

62)  B.   W.  c^  53  J.     Nephritis    acuta,    Niereninsuffizienz.      Urämie. 
Hydrops  univers. 

R:  50,    6:    *J:  1,    5;    E:  3,    85;   RN:121;  DN:37;   CH:358;  — 
S:45:  ES:  65;  SD:  5;  DG:  11. 

63)  R.  F.  c/'  20  J.     Nephrose.     Starke  Ödeme.      Ödemresorption. 
R:46;    i]:  1,  36;    E:  2,  94;  RN:  78;  DN:25;  —  S:63;  ES:  70; 
SD:  6;  DG:  12. 

64)  W.    A.    d^    45    J.       Nephrosklerose.       Encephalomalacie.       Lues 
peraeta 

R:  63,   7;  E:  5,   54;  RN:  43;  DN:  26;  —  S:  43;  ES:  59;  SD:  12; 
DG:  5. 

65)  M.  A.  ?  58  J.     Nephrosklerose. 

RN:39;  DN:2;  —  S:15;  ES:  48;  SD:  30;  DG:  1,   5.     . 

66)  Z.   K.   ?  25  J.     Nephritis  chronica. 

R:61;    E:  5,    2;    RN:  34;    DN:5;    —    S:  20;    ES:  50;    SD:  22; 
DG:  2,   5. 

67)  C.    M.    ?    57    J.      Nephrosklerose.      Carcinoma    ventr.    Hypost- 
henurie.      Pseudourämie. 

R:59;    ^:   1,45;  E:  4,  13;  RN:  60;  DN:  19;  —  S:25;  ES:  68; 
SD:  12;  DG:  5,  5. 

68)  S.  A.  $  37  J.     Nephritis  chronica.     Leichte  Ödeme. 

R:64,   6;    rj:  i,  48;  RN:41;  DN:4;  —  S:30;  ES:  56;  SD:  12; 
DG:  4,   5. 

69)  P.   9  Nephrosklerose. 

RN:18,  2;  DN:3;  —  S:  22;  ES:  53;  SD:  8;   DG:  6,   5. 

70)  K.   S.  ?  56  J.     Nephrosklerose.     Bronchitis,  Fieber. 

R:  63,    5;    rj:  1,    52;    E:  4,    53;    RN:  45,  2;  DN:  18;  —  S:  44; 
ES:  56;  SD:  8\'2;  DG:  7. 

71)  Z.   A.   d^  63  J.     Nephrosklerose. 

RN:64;  DN:6;  —  S:32;  ES:  58;  SD:  24;  DG:  2,  5. 

Abgescillossen  im  Dezember  1922. 


From    the    Medical    Clinic    of    Copenhagen   University   at   the    State 
Hospital,  Department  B.     (Professor  Knud  Faber). 


A  case  of  so-called  siiio-aurieular  heart-block. 

M.  SIGGAARD  ANDERSEN, 
Copenhagen. 


The  so-called  sino-auriciüar  heart-block  is  still  but  little 
known.  <^nly  a  couple  of  dozen  cases  have  been  published 
altogether,  and  many  of  these  must  be  ascribed  to  the  effect 
of  digitalis.  In  a  few  cases  a  certain  amount  of  dependence 
upon  vagus  inliibition  has  been  shown  to  exist. 

At  the  medical  clinic,  we  have  had  the  opportunity  of  in- 
vestigating  a  patient  with  this  type  of  arythmia  in  whom  no 
other  disease  could  be  found  to  acconnt  for  bis  rather  distressing 
Symptoms  which  had  lasted  for  about  3  years.  The  electro- 
cardiographic  curves  correspond  entirely  to  the  previously  pub- 
lished curves  of  sino-auricular  heart-block.  The  examination 
showed  that  in  our  case  also  the  disease  was  closely  connected 
with  increased  vagus  Inhibition. 

The  foUowing  is  the  clinical  history: 

Tradesman,   25  years    old.      Admitted,  Vii   21;   discharged   ^^/i   22. 

History:  Family:  Parents  alive  and  well.  8  brothers  and  sisters 
healthy;  one  sister  died  of  cancer.  No  cardiac  disease  in  the  family, 
particularly  no  case  similar  to  the  present  one. 

Previously  had  good  health.  Had  measles,  whoopingcough,  diph- 
theria  and  scarlatina,  as  a  child.  As  the  result  of  a  fall  in  child- 
hood  he  acquired  a  contortion  of  the  back,  on  account  of  which  he 
was  rejectcd  for  military  Service.  Influenza  in  1920,  without  coui- 
plications.  Never  had  rheumatic  fever  or  bad  sore  throat.  Rather 
easily  gets  an  »ordinary  chill'-'  with  cold  in  the  head  and  cougli. 
Denies  syphilis,  the  abuse  of  alcohol,  the  use  of  drugs  or  stimulants. 
Smokes  a  great  deal.  Played  football  as  a  schoolboy  in  Hjörring, 
which   he  took  up  again   3  years  ago  in  an  »old   men's  team»  playing 
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back.  Played  twice  a  vveek,  but  not  for  the  last  few  months  before 
the  present  illness  began  in  February  1919.  nor  for  the  last  fortnight 
before  the  severest  attack,  in  July  1921.  Knows  of  no  cause  for  his 
disease  (overexertion,  injury,  excitement,  infection  etc.).  On  the 
whole  has  had  excellent  health  in  childhood  and  in  adult  life. 

Present  illness  began  suddenly  2  ,'i  years  ago.  One  evening  after 
having  passed  the  day  in  quite  the  ordinary  fashion,  he  got  an  attack 
of  indisposition,  with  weakness,  dizziness,  and  stabbing  pains  in  the 
precordium  and  to  the  left  side  of  it.  He  became  pallid,  cold,  and 
began  to  sweat.  He  describes  it  as  a  fainting  fit,  but  he  did  not 
lose  consciousness.  He  was  not  afraid,  did  not  feel  the  heart  pal- 
pitate  or  stop,  and  was  not  short  of  breath.  The  seizure  lasted  4 
hours.  The  doctor  who  was  called  in  noted  that  the  pulse  was  slow 
(about  36)  for  several  hours.  He  was  tired  the  next  day,  but  other- 
wise  well.     Lay  in  bed  for  a  week. 

Similar  attacks  have  occurred  since  at  intervals  of  about  a  couple 
of  months.  They  always  come  on  at  night,  just  after  he  has  got  in 
bed  and  before  he  settles  down  to  go  to  sleep.  Usually  last  about 
a  quarter  of  an  hour.  In  july  1921  he  got  an  unusually  severe 
attack  lasting  3  hours,  after  which  he  lay  in  bed  for  a  month.  Be- 
tween  the  attacks  he  feels  quite  well,  attends  to  his  work,  and  has 
also  played  football  without  any  bad  results.  Was  treated  with:  ^  /s 
to  79:  sod.  brom.  5,  tinct.  nuc.  vom.  10,  inf.  val.  250  one  tablespoon 
X  4;  Va  to  "/s:  pill.  atrop.  sulph.  O.0005  X  2;  "/g  to  "Vs:  pill.  thyr. 
1X2;  ^%  to  ^''/lo:  tinct.  nuc.  vom.  gtt.  15  X  3;  ^Vio  to  ^7io: 
pill.  strych.  nitr.  O.0005  X  3.  During  the  treatment  the  pulse  kept 
between  36  and  60.  As  the  attacks  were  inclined  to  increase  in 
intensity,  he  came  into  hospital. 

Examination :  Patient  is  healthy  and  strong  in  appearance.  General 
condition  good.    Temperature  normal.    No  anaemia,  cyanosis  or  icterus. 

Nothing  abnormal  in  cranium,  ears,  nose,  or  throat. 

Eyes  normal;  pupils  equal,  react  to  light  and  accommodation. 

Teeth  very  defective,  tongue  normal. 

No  swelling  of  thyroid  gland.     No  adenitis. 

No  pulsation  of  neck  vessels. 

Stethoscopy  of  lungs:  Boundaries:  ribs  IV — VI — X.  No  dulness, 
crepitations,   or  alteration  of  breath  sounds. 

Stethosc^ipy  of  heart:  Boundaries:  rib  III  —  right  border  of  ster- 
num  —  apex  beat  feit  just  internal  to  the  nipple,  in  4th  intercostal 
Space.  Heart  sounds  clear;  no  accentuation.  Action  irregulär.  Pulse 
about  60.  After  a  variable  number  of  regulär  beats  there  is  a  long 
pause,  as  if  a  beat  had  been  missed;  this  happens  with  varying  fre- 
quency,  sometimes  for  long  periods  after  every  3rd  or  4th  beat.  At 
times  there  are  two  long  pauses  just  after  one  another  followed  by 
3  or  4  normal  beats.  When  he  holds  his  breath  (in  expiration  or 
Inspiration)  the  arhythmia  is  inclined  to  be  greater. 

Blood  pressure  120 — 75. 

Abdomen  soft,  normal.     Liver  not  below  the  costal  margin. 

Spleen  not  enlarged. 
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Slight  kyphosis  at  thc  junction  of  the  thoracic  and  lumbar  portions 
of  the  spine.      Thc  thorax  is  not  deformed  by  it. 

Extremities  normal.  No  oedema.  Patellar-  and  plantar-reflexes 
brisk. 

Urine:  clear,  aeid,  no  albumin,  pus,  sugar,  or  blood. 

Haemoglobin:  114. 

Ewald' s  test  meal:  Quantity  32;  congo  red,  70;  Phenolphthalein,  95. 

X-ray  examination :  Enlargement  of  left  ventricle,  the  width  of 
the  heart  on  the  ])late  being   15  ,2  cm. 

While  in  hospital  he  often  had  precordial  pain  at  night;  never,  a 
fainting  fit.  Pulse,  as  a  rule  slow,  varying  between  about  40  and 
60  during  treatment  with  drugs.  Under  a  course  of  Chinidin  the 
pulse  was  regulär  for  a  few  days,  but  the  arhythmia  returned  in  spite 
of  continued  administration  of  the  drug.  Nor  could  it  be  kept  re- 
gulär with  atropine.  On  treating  him  with  carbonic  acid  baths  his 
condition  improved.  He  had  no  precordial  pain  or  other  Symptoms 
and  was  discharged   on      /i   22.      The  arhythmia  was  unchanged. 

After  discharge  he  feit  well  for  about  3  weeks,  and  then  expe- 
rienced,  little  by  little,  pressure  in  the  precordium  becoming  almost 
continuous.  At  the  same  time  he  had  a  Sensation  of  weakness  in 
the  left  arm,  but  no  actual  attack.  In  March  1922  he  entered  a 
Sanatorium  where  he  had  a  fit  of  giddiness  and  was  unconscious  for 
half  a  hour,  which  was  followed  by  severe  precordial  pain.  The 
pulse  was  56  after  the  attack.  Since  June  1922  he  has  again  had 
almost  constant  pressure  in  the  precordium,  but  no  true  attack.  On 
examination  on  the  ^'^  6  22  his  general  condition  was  the  same  as 
when  he  was  in  hospital.  The  pulse  was  5G  with  a  pause  for  every 
3 — 6  beats.  Pressure  on  the  bulbus  oculi  (right  or  left)  produces 
a  pause  of  5 — 6  seconds;  vagus  compression,  a  pause  of  2 — 3 
seconds.  By  hopping  50  times  on  one  leg  the  pulse  was  increased 
to  84  and  became  regulär;  after  the  lapse  of  a  ^U  minute,  long 
pauses  first  occurred,  and  then  pauses  every  2 — 4  beats.  Atropine, 
1  /'2  mg.,  by  the  mouth  gradually  increased  the  frequency;  the  pulse 
was  44  and  regulär  in  half  an  hour;  it  was  56  in  ^,4  hour,  80  in 
1   hour,   64  in  l\  2  hours,  and   56  and  irregulär  in  2  hours,  as  before. 

The  electrocardiograph  displays  an  arhythmia  in  which  there  are 
now  and  then  pauses  about  twice  the  length  of  normal.  In  each 
cycle  all  the  peaks  of  the  electrocardiogram  are  present,  which  have 
fallen  a  complete  beat  behind,  both  auricular  and  ventricular  contrac- 
tion.  After  the  double  pause  the  pauses  increase  in  length  until  the 
next  long  pause.  These  phenomena  agree  with  previously  described 
cases. 

The  following  tests  show  that  the  chief  cause  of  the  arhythmia 
in  our  case  must  presumably  be  ascribed  to  abnormal  function 
of  the  vagus  nerve  which  was  also  observed  in  a  few  of  the 
earlier  published  cases. 

By  irritation  of  the  vagus  produced  by  compressing  the 
nerve   in  the  middle  of  the  neck,  long  pauses  of  up  to  2  to  3 
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seconds  duration  can  be  evoked,  corresponding  to  a  pulse  rate 
between  20  and  30  per  rainute;  in  the  electrocardiogram  below 
the  longest  pause  was  2\5  seconds.  The  same  thing  bappens 
on  compression  of  the  bulbus  oculi,  as  a  reflex  is  put  into  action 
which  inhibits  the  heart  action  through  the  vagus. 

By  imralysis  of  the  vagus  produced  by  injection  of  1  mg. 
atropine  sulphate  subcutaneously,  the  pulse  rate  gradually 
mounts  from  60  to  118.  10  minutes  after  the  injection  the 
pulse  becomes  regulär  with  a  rate  of  74.  It  remains  regulär 
for  a  good  two  hours.  That  the  vagus  is  now  paralysed  is 
shown  by  the  fact  that  pressure  on  the  vagus  or  the  bulbus 
oculi  has  no  influence  of  the  action.  After  2^4  hours  have 
passed  the  rate  returns  to  what  it  was  before  the  experiment, 
and  the  arhythmia  is  again  unaltered. 

As  Chinidin  depresses  conductivity  in  the  auricle,  ventricle, 
and  auricular-ventricular  bündle,  we  must  suppose  that  it  also 
depresses  that  of  the  sino-auricular  band.  In  this  way  a  partial 
block  ought  to  be  increased.  By  administering  sulphate  of 
Chinidin  this  proved  not  to  be  the  case;  on  the  contray  the 
action  became  regulär  with  increased  rate.  The  effect  must 
therefore  presumably  be  the  same  as  that  of  atropine,  namely 
that  produced  by  the  vagus-paralysing  character  of  Chinidin. 
This  view  is  supported  by  the  fact  that  pressure  on  the  vagus 
and  the  bulbus  oculi  produces  long  pauses  less  easily  than 
before,    while  the  patient  is  under  the  influence  of  this  drug. 

On  exertion  (hopping  50  times  on  one  leg)  the  pulse  rate 
gradually  rises  to  104,  and  the  pulse  as  before  becomes  regulär 
with  a  rate  of  about  75.  After  4  minutes  have  passed  a  few 
long  pauses  again  make  their  appearance,  with  a  pulse  rate  of 
75,  and  after  another  2  minutes  the  pulse  is  54,  and  about 
every  other  pause  is  now  a  longe  one. 

In  view  of  the  above  facts  there  can  hardly  be  any  doubt 
that  the  so-called  block  in  this  case  was  due  to  an  abnormal 
vagus  action. 

In  treatment  an  attempt  was  made  to  benefit  by  these  ex- 
periences.  By  the  use  of  atropine  a  regulär  pulse  could  be 
produced,  but  only  for  so  long  as  each  dose  acted,  usually  2 
— 3  hours.  Nor  was  Chinidin  able  to  bring  about  permanent 
regularity.  The  patient's  condition  was  improved  by  carbonic 
acid  baths,  so  that  he  could  be  discharged  »feeling  well  in 
himself».     His    trouble    however    soon    return ed  although  in  a 
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milder    form,  so  that  now  he  can  look  after  his  busiaess  to  a 
certain  extent  bv  himself. 


Res  u  nie. 

A  case  of  sinus  arhythmia  is  reported  whieh  the  electro- 
cardiogram  shows  corresponds  to  the  so-called  sino-auricular 
heart-block. 

The  dependence  of  the  arhythmia  on  the  vagus  is  shown  by 
the  fact  that  paralysis  of  the  vagus  abolishes  it,  while  Irrita- 
tion of  the  vaffus  increases  it. 
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From    the    Municipal    Hospital  of  Copcnhagen  (Second   Department). 
—  H.  J.  Bing,  Senior-Physician. 


Oll  the  differential  dLigiiosis  betweeii  benign 
«and  nialignant  glycosnria  by  means  of  intra- 
venous  injections  of  sniall  qnantities  of  grape- 

sngar. 

By 

STEFAN  JÖRGENSEN,    and      TAGE  PLUM, 

1'  assistant  physician.  2'  assistant  physiciau. 


In  the  spring  of  1921  our  physician  in  chief,  Dr.  H.  J.  Bing 
requested  us  to  treat  some  cardiac  patients  with  intravenous 
injections  of  glucose. 

In  the  course  of  the  last  ten  years  this  treatment  has  been  rather 
commonly  applied  in  clinical  medicine  by  various  physicians, 
and  in  the  most  different  indications.  In  Germany  that  treatment 
has  been  recommended  by  Büdingen  in  the  year  1917,  who  in  an 
extensive  work  on  the  disturbances  of  nutrition  of  the  cardiac 
muscle  advised  intra venous  injections  of  glucose  (about  200  cm^ 
of  a  2  %  Solution  of  glucose)  as  Standard  treatment  of  a  series  of 
myocarditis-patients,  which  he  believed  could  be  distinguished 
from  other  patients  with  myocardiacal  affections,  because  these 
patients  had  a  lower  blood-sugar  content  than  normal  individuals. 
But,  during  the  last  years  the  intra  venous  injections  of  glucose 
have  been  proposed  and  tried  in  quite  a  number  of  various  indi- 
cations. In  Austria,  for  instance,  Karl  Stejskal  has,  in  the  year 
1921,  published  a  series  of  papers  upon  the  therapeutic  use  of 
hypertonic  Solutions  in  intra  venous  injections;  but  that  terra 
»hypertonic  Solutions»  always  signifies  for  Stejskal  —  practically 
speaking  —  Solutions  of  glucose  with  Contents  of  30 — 50  %  glu- 
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cose,  and  the  results,  which  Stejskal  and  liis  pupils  think  to  obtain 
by  intravenous  applications  of  grape-sugar  areratherremarkable. 

Besides,  Kausch.  had,  in  tbe  year  1911,  already  applied  intra- 
venous injections  of  glucose  in  the  treatment  of  septic  conditions, 
and  from  tbe  same  point  of  view  that  therapeutic  measure  was 
reassumed  diiring  the  infliienza-epidemics  of  the  last  years.  Thus, 
mentioning  only  one  examj)le,  there  exists  a  very  brilliant  Statis- 
tical review  by  C.  W.  Wells  and  C.  R.  Blankinship,  who  in  the 
year  1920  treated  with  great  success  a  large  number  of  hopeless 
cases  of  influenze-pneumonia  and  some  severe  cases  of  puerperal 
fever  by  means  of  intravenous  injections  of  sugar. 

Intravenous  injections  of  hypertonic  Solutions  of  grape-sugar 
have  been  used  for  still  another  indication,  which  deserves  to  be 
mentioned,  namely  in  oedematous  conditions.  It  is  quite  logical 
to  think  that,  with  intravenous  injection  of  a  hypertonic  Solution, 
one  may  be  able  to  mobilize  (or  to  contribute  to  mobilize)  extra- 
vascular  exudates.  And  as  even  extremely  concentrated  Solutions 
of  sugar  as  well  as  very  large  doses  of  sugar  had  been  proved  quite 
harmless,  it  was  reasonable  to  give  the  grape-sugar  likewise  a 
trial  in  »osmo-therapy».  In  any  case  it  is  not  possible,  to  form  now 
a  judgment  upon  the  future  prospect  of  Solutions  of  glucose 
in  the  treatment  of  oedemas;  at  any  rate  one  finds  in  the  literature 
results  of  these  injections  in  oedematous  conditions,  which  are  not 
very  encouraging;  for  instance,  Rathery  &  Boucheron  advise 
in  a  decisive  manner  not  to  use  such  treatment  in  patients  with 
chronic  nephritis  and  N-retention,  and  Burger  and  Hageman 
dissuade  from  the  use  of  that  method  in  patients  with  oedema  of 
cardiac  origin. 

The  earliest  experimental  researches  on  the  influence  of  injec- 
tions of  glucose  upon  the  water-contents  of  the  blood  go  back  as 
far  as  the  year  1884,  when  v.  Brazol  found,  that  in  dogs  —  after 
an  intravenous  injection  of  4 — 5  gr.  glucose  pr  kilogram  body- 
weight  —  there  appeared  a  considerable  hydraemia,  in  the  course 
of  which  the  values  of  hemoglobine  could  fall  down  almost  40  %. 
Still  it  is  doubtful  if  such  considerable  variations  in  the  values 
of  hemoglobine  can  be  explained  only  by  the  resorption  of  fluid 
in  the  blood,  and  probably  they  are  obtained  only,  if  large  quan- 
tities  of  fluid  are  injected  at  the  same  time  as  the  sugar.  The 
experiment  has  later  on  been  tried  again  by  different  authors,  — 
thus  by  Burger  &  Hagemann,  who  noticed  a  considerable  hydrae- 
mia as  a  result  of  the  injections,  and  who  believed  they  could 
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establish  that  the  liemoglobin-percentage  was  restored  only  when 
the  concentration  of  blood-sugar  had  become  normal  again.  Bur- 
ger &  Hagemann,  however,  did  not  find  hydraemia  in  every  case, 
and  Nonnenbruch  &  Szyszka  obtained  similar  results,  finding 
that  after  injections  of  glucose  there  occurred  an  active  exchange 
of  water,  colloids  and  salts  between  the  bkjod  and  the  surrounding 
tissues;  but  on  the  other  hand  Nonnenbruch  &  Szyszka  observed, 
that  these  exchanges  had  a  very  irregulär  course,  sometimes 
tendins:  to  concentration  and  sometimes  to  dilution  of  the  blood. 

V.  Brazol  who  performed  his  experiments  with  very  different 
doses  of  glucose  (from  O.90  up  to  I8.00  gr.  pr  kilogram  of  body 
weight)  showed  already  that  injections  of  sugar  were  followed  by 
considerable  increase  of  the  bloodsugar,  during  which  glycosuria 
appeared,  and  that  the  excess  of  sugar  disappeared  very  rapidly 
from  the  blood.  He  asked  himself  where  the  sugar  could  be  stored 
and  he  found  a  large  quantity  of  that  substance  in  the  tissues.  His 
results  were  confirmed  by  the  investigations  of  Butte,  who  found, 
stored  in  the  muscles,  large  quantities  of  the  sugar,  which  had 
disappeared  from  the  blood;  later  on  Pavy  came  to  similar  con- 
clusions.  Besides,  Pavy  has  demonstrated  the  important  fact, 
that  the  absolute  increase  of  the  percentage  of  blood  sugar  depends 
on  the  rapidity  with  which  the  injection  of  glucose  is  carried  out. 
By  a  very  slow  injection  he  could,  for  instance,  administer  to 
rabbits  up  to  1  gr.  of  grape-sugar  per  kilogram  body-weight 
without  producing  glycosurie,  whereas,  by  a  rapid  injection,  the 
blood-sugar  could  increase  in  such  a  manner,  that  a  glycosuria 
ensued,  by  which  80  %  of  the  injected  sugar  was  to  be  found  in  the 
urine. 

Ivar  Bang,  who  performed  many  injections  of  glucose  in  rabbits, 
found  that  the  mutual  relation  of  hyperglycaemia  and  glycosuria 
was  varving  very  much,  and  he  thought  that  the  rapid  elimination 
of  the  excess  of  sugar  from  the  blood  was  chiefly  due  to  a  distri- 
bution  of  sugar  into  the  lymph  and  into  the  different  tissues, 
among  which  the  muscles  and  the  liver  seem  to  play  a  prominent 
part.  In  6  rabbits  which  were  killed  directly  after  intravenous 
injection  of  glucose  (from  2  to  5  grs)  Bang  found,  however,  only 
from  7.6  to  22.5  %  of  the  injected  glucose  in  the  liver  (about  1  % 
of  the  weight  of  the  organ);  even  if  the  liver  seems  then  to  be  able 
to  fix  glucose  in  somewhat  larger  doses  than  the  other  organs  of  the 
body,  we  cannot  assign  to  that  organ  the  virtue  of  being  the  only 
or  most  important  storing-place  for  sugar.  This  has  been  confirmed 
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later  on  by  Kleiner's  experiments.    However,  up  to  the  present  day 

research  tias  not  been  completely  successf  ul  in  discovering  where  the 

entire  amount  of  sugar  does  remain.  In  two  experiments,  in  which 

Ivar  Bang  performed  the  analysis  of  nearly  all  the  animaFs  orga- 

nism  for  the  research  of  graj)e-sugar,  he  found  immediately  after 

the  injections,  which  dured  about  a  quarter  of  an  hour,  only  ^/g 

to  ^U  of  the  injected  sugar  and  he  concluded  therefrom  that  the 

organism  must  be  able  to  transform  or  to  metabolise  considerable 

quantities  of  sugar  in  a  very  short  period  of  time.    In  any  case, 

Bang  thought  that  the  elimination  of  sugar  through  the  kidneys 

did  not  play  an  important  part  in  the  elimination  of  sugar  from 

the  blood,  and  this  opinion  is  now  upheld  by  most  of  the  authors  — 

for   instance   by   Lepine. 

Still,  the  disappearance  of  the  sugar  from  the  blood  could  also 

be  due  to  a  combustion,  and,  in  recent  time,  there  has  been  en- 

deavours  to  solve  the  problem  by  the  determination  of  the  injections 

COo 
influence  upon  -,   -.    Bergmark  and  Bernstein  &  Falta  are  among 

the  authors,  who  performed  such  experiments.  In  the  very  inte- 
resting  experiment  of  Bergmark,  which  he  performed  upon  his 
own  person,  it  has  been  seen,  that  the  respiratory  quotient  very 
considerably  increased  after  intravenous  injection  of  45  gr.  of 
glucose;  there  was  an  augmentation  of  the  eliminated  COo-amount 
from  20  to  40  %.  Bernstein  &  Falta  obtained  similar  results; 
they,  however,  performed  their  experiments  not  only  in  normal 
subjects,  but  also  in  3  diabetic  patients.  While  the  injection 
of  35  gr.  of  grape-sugar  in  normal  individuals  was  followed  by  an 
increase  of  the  respiratory  quotient,  which  came  neai  to  1,  they 
found  in  the  diabetic  patients,  that  after  injection  of  the  same  dose 
of  glucose  the  quotient  was  not  modified,  or  showed  only  a  slight 
rise,  which  even  appeared  later  than  in  normal  persons. 

In  these  conditions  there  exist  perhaps  a  possibility  of  creating 
a  method  for  differential  diagnosis  between  benign  and  malignant 
glycosuria.  But  as  long  as  the  technique  of  investigation  of  the 
respiratory  metabolism  will  be  so  difficult  and  so  uncertain  as  it 
is  nowadays,  it  seems  more  hopeful  to  attempt  a  Solution  of  this 
problem  of  differential  diagnosis  by  a  »loading  test»,  by  which 
—  after  introduction  of  a  certain  amount  of  sugar  • — •  one  tries 
to  determine  the  form  of  the  blood-sugar  curve  and  the  conditions 
of  the  glycosuria.  Such  attempt  is  to  be  found,  for  instance,  in  a 
work  published  in  1913  by  Thannhauser    &  Helene  Pfitzer,  in 
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which  they  performed  injections  of  glucose  in  normal  individuals, 
in  patients  with  arterial  liypertension,  with  diseases  of  the  liver 
and  in  diabetics.  In  the  lapse  of  15  minutes  they  injected  35  gr. 
of  glucose  (in  a  Solution  of  7  %),  and  they  found  that  in  normal 
subjects  and  in  patients  with  hypertension  the  blood-sugar  very 
rapidly  feil  down  to  the  initial  value,  after  the  experimental  hyper- 
glycaemia  had  been  established,  while  the  level  of  blood-sugar 
was  more  slowly  restored  in  patients,  who  were  suffering  from  a 
liver  disease.  In  6  diabetics  they  observed  that  the  level  of  the 
blood-sugar  (in  the  light  cases)  was  restored  with  about  the  same 
rapidity  as  in  normal  individuals,  whereas  in  patients  with  severe 
diabetes,  it  took  a  much  longer  time  before  the  excess  of  blood- 
sugar  had  been  eliminated  from  the  blood.  As  it  shall  be  demon- 
strated  in  the  following  we  think  having  evolved  a  technique  of 
experiments,  by  which  every  case  of  genuine  diabetes  can  be  dis- 
covered.  That  difference  between  the  results  of  these  authors  and 
ours  is  perhaps  due  to  the  somewhat  different  technique,  and 
especially  perhaps  on  account  of  the  very  different  length  of  time 
that  has  been  used  in  performing  the  injection  itself. 

As  mentioned  before,  we  began  originally  these  investigations 
because  our  chief,  Dr  Bing,  incited  us  to  study  the  influence 
of  intravenous  injections  of  glucose  in  patients  with  cardiac 
diseases,  and  as  a  therapeutic  measure  we  have  only  put  these 
injections  in  use  on  that  indication  alone.  To  18  cardiac  patients 
we  administered  a  total  number  of  69  injections  of  20  to  30  gr. 
of  glucose  in  Solution  at  30  %.  But  out  of  these  18  patients  only 
4  have  received  more  than  10  injections,  and  in  two  of  these  it 
seemed  really  that  the  treatment  had  a  favourable  influency 
upon  their  stenocardic  attacks.  It  is  possible,  that  the  effect  only 
has  been  due  to  Suggestion;  but  it  has  been  very  striking  to  see, 
how  patients'  appetit  is  often  improved  in  a  marked  manner 
during  the  treatment.  In  reality  it  is  very  remarkable  we  think, 
to  have  seen  any  effect  at  all  produced  by  these  injections,  because 
the  doses  we  used  have  been  very  small  if  compared  with  the 
doses  employed  elsewhere.  Paul  Travers,  who  in  his  thesis  for 
the  doctorate  in  1921,  tried  again  the  experiment  and  criticised 
the  work  of  Büdingen  from  the  year  1917,  has  given  for  instance 
up  tili  1000  cm^  of  a  20  %  Solution  of  glucose  (that  is  to  say  200  gr. 
of  grape-sugar)  in  the  lapse  of  1  to  1  V-'  hours.  But  on  one  hand 
we  think  that  such  a  considerable  over-loading  with  sugar  cannot 
be  without  danger  for  the  organism,  and  on  the  other  hand  it 
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seems  to  us,  that  when  one  experiments  with  such  large  quantities 
of  fluid,  the  question  remains  open  as  to  know  whether  it  is  the 
sugar  or  the  water,  which  produces  the  therapeutic  effect. 

At  the  beginning  we  administered  doses  from  4  ä  6  to  8  gr.  of 
glucose,  and  in  order  to  evade  unexpected  phenomena  we  examined 
the  urine  about  one  hour  after  the  injection  of  sugar  and  the 
morning  urine  of  the  following  day.  We  could  rapidly  observe 
that  (when  the  urine  was  emitted  only  one  hour  after  the  injec- 
tion) glycosuria  could  not  be  found  after  intravenous  injection 
of  a  quantity  lesser  than  16  gr.  of  glucose.  These  findings  agree 
with  the  result  arrived  at  by  Thannhauser  &  Pfitzer  in  the  above 
mentioned  work,  that  »the  assimilation's  limit»  for  intravenously 
introduced  sugar  (when  the  injection  is  performed  in  a  fairly 
rapid  manner)  lies  between  19  and  21  gr.  of  glucose.  But  even  if 
this  limit  is  not  to  be  regarded  as  quite  a  fixed  one,  it  seemed 
reasonable  to  stop  with  that  dose,  if  one  wished  to  be  protected 
against  unexpected  phenomena. 

Taking  notice  of  the  fact,  that  various  patients,  who  had  no 
differences  in  their  metabolism  of  carbohydrates,  reacted  in  a 
different  manner  to  the  intravenous  injection  of  20  gr.  of  grape- 
sugar  — ■  some  getting  glycosuria  and  others  not  —  it  seemed 
quite  natural  to  investigate  on  the  one  hand  if  diabetics  behaved 
differently  from  non-diabetics  —  on  the  other  hand  —  if  there 
could  possibly  be  found  any  difference  in  the  reaction  to  injections 
of  glucose  by  various  patients  with  glycosuria.  We  take  the 
opportunity  to  offer  here  out  best  thanks  to  Dr.  Bing  for  the 
interest  he  showed  at  these  our  planned  researches  and  for  the 
liberality  with  which  he  has  put  at  our  disposal  the  patients  of 
his  wards. 

In  the  commonly  performed  peroral  »Loading-tests»  it  has 
been  aimed  to  ascertain  two  totally  different  things,  namely, 
on  the  one  hand  to  determine  the  »threshold»  and  —  on  the  other 
hand  —  by  following  the  form  of  the  blood-sugar  curve  to  establish 
various  »curve- types»  for  the  various  types  of  glycosuria.  But, 
regarding  this  last  aim  the  endeavours  have  been  crowned  only 
with  little  success;  that  is  however  not  surprising  if  one  keeps  in 
mind  the  numerous  different  conditions  which  play  a  part  in 
the  peroral  »loading-tests»,  conditions  we  cannot  govern  as  we 
should  like,  and  which  are  sure  to  become  of  great  importance  for 
the  form  of  the  blood-sugar  curve.  Principally  we  allude  here  to 
the  very  moment  when  the  blood-sugar  begins  to  increase.    In 
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fact,  it  is  quite  beyond  all  doubt  tliat  the  time  which  elapses  from 
the  moment  the  sugar  is  taken  j)^f  os  tili  the  moment  it  goes 
through  the  pylorus,  is  different  and  can  vary  not  only  from  indi- 
vidual  to  individual,  but  also  from  day  to  day  in  the  same  man  — 
this  is  proved  by  the  fact  that  tests  for  the  motility  of  the  stomach 
have  been  worked  out  —  basing  on  the  peroral  administration 
of  glucose  (Staub). 

However  —  a  yet  more  important  part  is  certainly  played  by 
the  conditions  which  manifest  themselves  after  the  sugar  has 
arrived  into  the  duodenum.  For  we  are  not  entitled  to  adm'it 
that  the  capacity  of  the  mucosa  of  the  duodenum  for  the  resorp- 
tion  of  glucose  should  be  the  same  always  and  in  all  indivuduals. 
One  must  rather  admit  quite  important  differences  —  due,  among 
other  cases,  to  the  injury  which  the  administration  of  the  grape- 
sugar  brings  upon  the  stomach.  Thus  it  frequently  happens  (in 
the  peroral  »loading  tests»)  that  the  patients  have  some  difficulty 
in  swallowing  the  entire  quantity  of  glucose-solution  without 
stopping,  and  very  often  they  complain  of  nausea  in  drinking 
it.  But,  even  if  vomiting  happens  very  seldom,  it  is  illogical  (and 
yet  opposed  to  every  experience)  to  admit,  that  the  existence  or 
the  absence  of  such  a  troublesome  Symptom,  as  a  nausea-stage 
represents,  shöuld  be  without  any  influence  upon  the  physiolo- 
gical  function  of  the  duodenal  mucosa.^ 

And  a  Variation  in  the  rapidity  of  absorption  has  of  course  a 
potent  influence  upon  the  form  of  the  blood-sugar  curve,  not  only 
in  the  ascending  part  of  the  curve,  which  is  beyond  doubt,  but  also 
in  the  descending  part  of  the  curve,  whereas  a  more  rapid  or  a 
slower  absorption  of  the  glucose  will  be  followed  by  pretty  differ- 
ent exigencies  upon  the  regulating  mechanism  of  the  liver  and 
of  the  pancreas.  But  all  these  sources  of  error  are  eliminated  by  a 
parenteral  »loading-test»,  even  if  —  with  that  method  —  we 
can  no  more  expect  to  obtain  completely  uniform  curves.  Never- 
theless,  it  seems  that  the  curves  obtained  by  the  parenteral 
»loading»,  we  have  elaborated,  are  much  more  uniform  than  those 
which  have  been  hitherto  obtained  by  any  peroral  »loading-test». 
It  depends  surely  on  the  fact  that  in  our  experimental  technique 
we  obtain  much  more  considerable  oscillations  in  the  values  of 
the  blood-sugar,  so  that  —  for  instance  — ■  the  errors  in  titration 


'  Henry  J.  John  in  a  lately  publislicd  paper  (from  the  Cleveland  Clinic. 
Ohio)  has  called  attention  to  the  fact.  that  —  by  the  peroral  loading-test,  the, 
nauseaphase  often  displays  itself  by  a  veritable  >dips   in  the  blood-sugar  curve 
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will  play  a  smaller  part.  If,  nevertheless,  our  curves  too  show 
very  important  variations,  it  may  depend  on  tlie  fact  that  the 
limit  between  normal  and  pathological  metabolism  of  the  carbo- 
hydrates  is  not  so  Sharp  as  commonly  believed.  Perbaps  the  emo- 
tional factor  plays  a  more  pronounced  part,  when  the  sugar  is 
administered  parenterally,  by  reason  of  the  somewhat  greater 
display  of  apparatus  necessary  in  these  tests,  and  it  admits  of  no 
doubt  whatever,  that  the  emotions  play  an  important  part  in  the 
aetiology  of  hyperglycaemic  conditions. 

Now,  if  one  intends  to  make  only  the  differential  diagnosis 
between  the  different  glycosuria,  it  may  be  possible  that  the 
peroral  »loading- tests»  can  be  elaborated  in  a  satisfactory  manner, 
though  it  may  still  be  possible  that  blood-sugar  curves  obtained 
by  means  of  a  parenteral  »loading-test»  should  be  more  charac- 
teristic  and  uniform,  because  by  the  parenteral  (intravenous) 
administration  of  the  grape-sugar  that  substance  is  introduced 
outside  of  the  portal  System  and  in  a  very  short  time,  so  that  the 
hyperglycsemia  becomes  at  the  same  time  more  important  and 
of  shorter  duration. 

Is  now  the  intravenous  administration  of  glucose  in  man  a 
justifiable  procedure?  —  Indeed  it  is  so!  —  As  far  as  there 
are  no  signs  or  suspicion  of  an  abnormal  metabolism  of 
carbohydrates,  we  think,  that  the  intravenous  injection  of 
quantities  of  glucose  amounting  to  20 — 30  gr.  can  be  considered 
as  absolutely  devoid  of  danger.  As  it  has  been  previously 
Said,  we  administered  about  70  such  injections  to  cardiac  patients, 
and  to  other  non-diabetics  patients  similar  doses  of  glucose  have 
been  given  21  times  —  in  every  case  without  the  least  sign  of 
discomfort,  although  the  blood-sugar  in  these  experiments  arises 
as  a  rule  up  to  O.soo  %.  We  should  like  to  emphasise  this  fact, 
because  most  authors  have  found  a  series  of  disagreable  and  some- 
times  even  dangerous  phenomena  following  after  injections  of 
grape-sugar.  Thus,  Bernstein  and  Falta  observed  that  several 
hours  after  the  injection,  fever  did  appear  (»Spätfieber»):  Schenk 
found  that  the  temperature  rose  to  39  ,  and  that  as  a  rule  a  regulär 
chill  followed.  Wells  and  Blankinship  observed  similar  facts; 
they  think  that  the  rise  of  temperature  plays  an  essential  part  in 
the  therapeutic  effect  of  the  injections.  In  this  connection  we 
would  like  also  to  mention  the  idiosyncrasia  of  glucose  in  new 
born  children,  described  some  time  ago  by  Finkelstein.  We 
did   not   observe   such   facts.     We   had,    however,    one   patient 
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(with  stencardic  attacks)  in  whom  an  injection  of  20  gr.  of  glucose 
in  50  cm^  H^O  always  produced  a  well  characterised  attack  of 
angina  pectoris;  but  when,  iinknown  to  him,  we  replaced  the  in- 
jections  of  glucose  by  injections  of  50  cm^  of  a  0.9  %  Solution  of 
NaCl,  the  stenocardic  attacks  appeared  in  quite  the  same  manner 
as  after  the  injections  of  glucose,  and  these  attacks  always  sub- 
sided  promptly  when  five  to  six  drops  of  a  »mock»  alcoholic  Solu- 
tion of  nitroglycerine  were  given  to  him. 

But,  even  if  the  administration  of  such  injections  is  justifiable 
in  non-diabetics  —  is  thus  also  the  case  for  the  true  diabetics? 
There  exists  in  literature  a  series  of  experiments  on  animals  (we 
mention  those  of  Henriques  &  Andersen,  Doyon  &  Morel,  E. 
Freund  &  H.  Popper,  K.  Ishmosi  etc.),  in  which  there  has  been 
administered  (intravenously  in  many  cases  into  the  meserraic 
vein)  enormous  doses  of  glucose,  without  these  authors  being  able 
to  ascertain,  by  subsequent  functional  tests  and  histological 
examinations,  any  lesion  of  the  liver-cells.  For  that  reason  we 
considered  ourselves  justified  in  administering  the  injections 
in  some  diabetics  patients  —  all  the  more  as  Thannhauser  & 
Pfitzer  as  well  as  Bernstein  &  Falta  ventured  upon  the  same 
experiment. 

As  to  the  diabetics  we  too  have  learned  by  our  experiments 
that  the  injections  of  glucose  do  not  involve  for  these  patients 
other  inconvenience  or  risk  than  that  resulting  always  by  the 
over-loading  of  an  already  enfeebled  function.  But,  if  one  con- 
siders  that  by  the  peroral  »loading-tests»  the  diabetics  often  receive 
up  to  0.50  gr.  of  glucose  per  kg.  body-weight  (or  in  round  figures 
30 — 40  gr.  of  glucose)  it  seems  rather  to  be  an  advantage  if  one 
could  get  through  with  only  20  gr.  of  grape-sugar  or  even  a  lesser 
quantity.  But,  in  carrying  out  a  »loading-test»,  the  intention 
however,  is  just  to  carry  on  the  »loading»  so  far  that  the  function 
concerned  begins  to  give  way,  and  for  that  reason  it  seemed  to  us 
most  natural  to  keep  to  the  dose  of  20  gr.^  With  that  dose, 
which  makes  the  blood-sugar  rise  high  above  the  normal  »thres- 
hold»,  we  then  performed  all  the  experiments  reported  in  this 
paper,  and  we  assume  that  we  have  here  obtained  a  uniformity 
of  the  materials,  which  can  be  looked  upon  as  a  considerable 
advantage. 


'  In    fact,    the    dose    of   20    gr.,    is  a  very  small  »loading»   dose,  20  gr.  of 
;lucose  corrcsponding  only  to  about  50  gr.  of  white-bread. 
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We  performed  a  total  number  of  43  parenteral  »loading-tests» 
namely: 

In  17  non-diabetics 21  loading-tests. 

»      4  patients    witb    benign 

glycosuria 5         »  » 

»    15  diabetics 17         »  » 

Total  sum.     43         »  » 


When  carrying  out  the  loading-test  we  liave  generally  had  our 
patients  at  about  a  normal  fasting  level  of  the  blood-sugar,  that 
is  to  say  about  O.ioo  %.  When  the  test  is  performed  in  fasting 
individuals  this  condition  is  easily  brought  about  in  the  non-dia- 
betics; but,  in  diabetics  it  is  not  always  j)ossible  to  realize  that 
preliminary  condition  of  the  experiment.  Thus  is  happened  to 
US  in  3  cases,  that  the  fasting  level  of  the  blood-sugar  on  the  day 
of  the  experiment  was  higher  than  O.ieo  %,  although  on  the  pre- 
ceding  day  it  had  been  nearly  normal. 

Our  technique  has  been  very  simple.  All  patients  are  examined 
at  a  time  in  which  they  were  keeping  in  bed.  When  the  patient 
has  emitted  urine,  we  ascertain,  by  testing  two  samples  of  blood 
the  blood-sugar  value  in  the  fasting  State  and,  then,  we  inject 
in  a  vein  of  the  arm  20  gr.  of  grape-sugar  dissolved  in  50  cm^  of. 
water.  We  have  employed  Merck's  product,  which  in  the  stated 
proportions  gives  a  nearly  colourless  Solution  of  a  very  slight  acid 
reaction,  10  cm^  of  the  Solution  (with  Phenolphthalein  as  indicator) 

being  neutralised  by  addition  of  6  to  8  drops  of  .^  NaOH.    The 

product  analysed  in  Lohnstein's  apparatus  showed  a  Contents 
of  95 — 97  %  of  glucose.  The  Solution  has  been  sterilised  by  being 
boiled  during  15 — 20  minutes.  The  injection  was  performed  by 
means  of  a  sharp  veinneedle  and  a  common  Record  syringe;  only 
in  a  few  cases  the  injection  lasted  more  than  three  minutes.  Some- 
times  this  simple  technique  did  not  hold  good,  and  then  we  had  a 
slight  subcutaneous  Infiltration  of  Solution  of  glucose;  in  those 
cases  the  injection  was  stop23ed  and  the  test  put  off.  In  no  case 
did  these  infiltrations  of  glucose  give  rise  to  abscesses  or  gangrene. 
At  the  termination  of  the  injection  we  take  a  blood-sample 
and  the  concentration  of  blood-sugar  has  then  been  controlled 
by  taking  samples,  every  2  or  3  minutes  in  the  first  10 — 15  mi- 
nutes and  later  on  at  larger  intervals,  as  a  rule  every  5 — 10  mi- 
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nutes.  ^  The  examination  is  continued  during  1  ^  2  to  2  hours  in 
nondiabetics  and  during  2  to  3  hours  in  patients  with  glycosuria. 

Where  we  could  have  patients  emitting  urine  within  15 — 20 
minutes  after  the  injection  and  in  a  sufficiently  frequent 
manner  in  the  following  lapse  of  time,  we  eandeavoured  to 
obtain  a  determination  of  the  threshold.  But,  that  failed  very 
often,  as  patients  could  not  emit  their  urine  with  a  sufficient 
rapidity  and,  as  our  tables  show,  the  blood-sugar  of  most  patients 
(also  among  diabetics)  arrived  under  the  common  physiological 
threshold  (O.iso — O.iso  %)  during  the  first  half  hour.  If,  however, 
a  somewhat  longer  period  is  needed  before  patient  emits  his  urine, 
it  can  easily  happen  that  the  determination  of  the  threshold  turns 
impossible  or  fallacious.  Besides,  a  glance  uj)on  our  curves  will 
show  that  the  intravenous  loading  is  not  suited  for  the  deter- 
mination of  the  threshold,  peculiarly  because  of  the  very  steep 
falling  of  the  curves.  It  is,  indeed,  only  in  some  few  cases  of  dia- 
betics, in  which  the  curve  runs  almost  horizontally  close  upon  the 
threshold- value,  and  in  some  cases  with  very  low  thresholds,  that 
we  succeed  in  determining  the  threshold  with  some  exactness.^ 

In  some  cases  —  in  order  to  increase  the  diuresis  —  we  ad- 
ministered  to  our  patients,  simultaneously  with  or  previously 
to  the  injection  of  glucose  10  gr.  of  water  per  kg.  of  body-weight, 
without  obtaining  by  this  more  abundant  diuresis,  and,  also  with- 
out  observing  characteristic  changes  in  the  blood-sugar  curves. 
In  two  non-diabetics  (A.i  and  A.n)  who  both  of  them  had  been 
submitted  to  two  »loading-tests»  (respectively  with  and  without 
simultaneous  peroral  administration  of  water)  the  hyperglycaemia 
approached  nearly  the  same  degree  in  various  conditions  of  the 
experiment,  and  the  fasting  level  of  blood-sugar  in  one  of  these 
patients  (A.i)  was  restored  most  rapidly,  when  he  did  not  get  water, 
whereas  the  other  patient  (A.h)  showed  the  contrary  condition. 

In  the  usual  manner  we  have  recorded  the  observed  blood-sugar 
values  on  millimeter-paper,  the  ordinates  indicating  the  blood- 
sugar  in  milligram  per  100  cm^  of  blood,  while  the  abscisses  indi- 
cate  the  time  in  minutes.    In  quite  a  rough  manner  we  estimated 


^  The  blood-sugar  is  determincd  aecording  to  the  K^Fe  (CN)g  —  method  of 
HAGRnoRN;  this  method  is  —  through  itscertaintyandsimplicity  specially  suited  to 
perform  such  scries  of  determinations.    The  method  requires  only  0.1  cm.^  of  blood. 

-  In  a  series  of  cases  we  could,  however,  obtain  a  quite  rough  estimate  of 
threshold-value.  In  the  non-diabetics  the  threshold  lias  always  been  situated 
within  the  limits,  known  by  the  peroral  loading  tests.  But  Ave  ure  of  the 
opinion,  that  hcre,  the  threshold  is  somewhat  lowercd  as  it  always  happens 
when  it  is  detcrniined  by  falling  blood-sugar. 
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the  areas  of  the  eurves  by  counting  tlie  Squares,  situated  inside  the 
curves,  - —  counting  at  any  rate  only  Squares  of  tlie  entire  or  half 
(or  >  half)  cm".  For  this  computation  we  used  as  a  basis  the 
horizontal  line  passing  through  the  ordinates'  point,  which  indi- 
cates  the  value  of  blood-sugar  in  the  fasting  condition.  Such 
»area-figures»  have  been  computed  for  all  patients  submitted  to 
loading-tests,  and  these  »area-figures»  we  have  put  down  on  our 
tables.  For  normal  people  the  area-figure  lies,  with  only  one  ex- 
ception,  below  60  cm^,  while  for  diabetics  it  is  situated  as  a  rule 
high  above  that  value.  In  patients  with  benign  glycosuria  the 
»area-figure»  behaves  in  the  same  manner  as  in  normal  individuals. 

We  f ound  always  the  maximal  values  of  blood-sugar  immediately 
after  the  termination  of  the  injection,  which  seems  to  be  quite 
natural;  but,  we  emphasize  upon  this  fact,  because  most  investi- 
gators  (for  instance  Ivar  Bang,  Nonnenbruch  &  Zzyska,  Chri- 
stoffel, Thannhauser  &  Pfitzer)  observed  the  greatest  quantities 
of  blood-sugar  some  minutes  after  the  termination  of  the  injection. 
The  summits  of  the  curves  vary  to  a  great  extent,  but,  we  cannot 
be  surprised  by  this  fact,  if  we  recall  the  numerous  different 
conditions  which  are  here  acting,  for  instance,  the  varying  amount 
of  the  total  quantity  of  blood,  the  rapidity  of  injection  etc.,  and 
for  that  reason  we  did  not  give  in  our  tables  the  highest  values 
of  blood-sugar,  which  have  been  found,  but  only  the  values  of 
blood-sugar  3  minutes  after  the  injection  has  been  finished. 

If  we  first  consider,  the  result  of  the  loading-tests  in  normal 
suhjects  {that  is  to  say  non-diabetic  'patients)  we  see  that  the  value 
of  the  blood-sugar,  as  a  matter  of  course,  rises  after  the  injection 
of  sugar  in  a  very  important  manner.  In  a  patient  at  the  age  of 
23,  (Fig.  1.  —  cfr.  Table  1,  A.  ),  who  had  a  weight  of  61  kg.,  and 
suffered  from  a  traumatic  lumbago,  the  blood-sugar  rose  during 
the  injection  which  lasted  3  minutes,  up  to  O.sio  %.  This  fact  is 
by  itself  very  interesting;  for  if  we  set  down  the  total  quantity 
of  blood  to  l/13th  of  the  body  weight,  that  is  to  say  for  61/13  = 
4.6  liters,  and  if  his  blood  originally  contains  O.oso  %  of  glucose 
(as  the  curve  shows)  —  that  is  to  say  a  total  amount  of  grape- 
sugar  of  3.68  gr.  —  then,  as  the  result  of  the  injection  of  20  gr. 
of  glucose  the  blood-sugar  ought  to  have  risen  to  23.6S  gr.  or  about 
0.500  %  of  glucose.  But,  as  the  blood-sugar  rose  only  to  O.sio  % 
we  must  admit,  that  at  any  time  there  has  not  been  more  than 
14.26  gr.  of  glucose  in  the  total  mass  of  blood,  or  as  Ivar  Bang 
expressed  the  same  fact,  that  a  part  of  the  sugar  almost  instan- 
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taneonsly  disappears  froni  the  blood-current.  This  patient  did 
7i()t  at  all  present  glycosuria  as  a  consequence  of  the  injection. 
At  aiiy  rate,  because  there  iiever  ap))eared  in  his  urine  quantities 
of  grape-sugar  sufficiently  large  as  to  give  any  one  of  the  coinnion 
<jualitative  reactions  for  glucose,  we  think  ourselves  justified  in 
not  taking  into  account  the  disappearance  of  large  quantities 
of  sugar  by  means  of  renal  eliniination.   Bat,  where  has  the  aniount 
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of  9.42  gr.  of  glucose  disappeared?  One  could  admit  a  combustion 
of  sugar,  and  —  as  it  has  been  said  in  the  introductory  remarks, 

Bin-nstein  &  Falta,  for  instance,  found  a  rise  of  y.  '  as  consequence 

of  the  injections  of  glucose. ^  But  that  increase  appeared  only 
half  an  liour  to  one  hour  after  the  termination  of  the  infusion  of 
the  sugar,  and  only  after  the  hyperglycaemia  had  disappeared. 
At  the  present  time  it  seems  quite  inipossible  at  all  to  answer  the 
question  where  the  9.4-2  gr.  of  glucose  disappaered  to.    Our  know- 


'   Similar    observalioiis    had    hecii    prcviouslv  made  hy  Scafkidi  (1908)  and 
liy  Verzär  (1911). 

12— 2J0255.    Acta  med.  Scandinnv.    Vol.  LV II f. 
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edge  of  tlie  regulation  of  blood-sugar  is  still  too  imperfect  —  cliiefly 
referring  to  that  regulation  in  man. 

But  whatever  the  conditions  may  be,  in  normal  subjects  tlie 
blood-sugar,  at  the  termination  of  the  injection,  rises  to  a  value 
of  about  0.300  %  (more  frequently  above  that  value  than  under  it) 
and  afterwards  it  falls  very  rapidly,  but  very  evenly  towards  the 
fasting  level  of  the  blood-sugar,  this  being  re-established  in  the 
course  of  ^/2  an  hour  or  1  ^/2  hours,  and  really  the  niost  character- 
istic  feature  of  the  blood-sugar  curves  in  normal  subjects  is  the 
fact,  that  they  arrive  back  at  fasting  level  of  the  blood-sugar  in 
less  than  90  minutes.  In  normal  individuals  the  blood-sugar 
curve  —  as  also  by  the  peroral  loading-tests  —  falls  at  last  some 
tenths  per  mille  below  the  value  of  blood-sugar  at  the  fasting  State 
{Consecutive  liypocjlyccemia). 

Among  the  »normal»  loading-tests  reported  in  the  table  1,  we 
must  point  out  4  patients  (A.xiv — ^A.xvii)»  whohada  slight  arterial 
hy23ertension.  Their  fasting  blood-sugar  is  slightly  raised,  as  it  is 
frequently  met  with  in  arteriosclerotic  patients,  but  it  remains 
nevertheless  within  physiological  limits.  Two  of  them  ( A.  xiv  and 
A.  xv)  have  rather  broad  curves,  as  84  and  87  minutes  respectively 
elapse  before  the  curves  go  down  to  the  blood-sugar  value  of  the 
fasting  State.  But,  then  indeed,  the  fourth  of  them  (A.xvii)  tas  a 
very  narrow  curve  and  reestablishes  the  blood-sugar  level  in  34 
minutes.  These  4  curves  are,  altogether  quite  normal,  as  their 
»area-figures»  are  small,  the  length  (or  broadness)  of  the  curves 
not  exceeding  90  minutes  and  every  one  of  them  displaying 
a  well-marked  consecutive  hypoglycsemia.  We  think,  therefore, 
that  the  result  of  the  intravenous  loading-test  in  these  four  pa- 
tients speaks  in  a  high  degree  against  the  opinion  mainly  advocated 
by  Kylin,  that  arteriosclerosis  and  hypertension  should  predispose 
to  diabetes. 

The  result  of  the  loading  test  in  the  patient  A.  xviii^  also  deserves 
to  be  emjDhasized;  this  patient  was  a  primipara  at  the  third  month 
of  her  i^regnancy,  who  during  the  test  eliminates  nearly  the  half 
of  the  injected  amount  of  sugar  and  whose  blood-sugar  curve 
differs  a  good  deal  from  the  normal  Standard  curve,  as  her  »area- 
figure»  is  a  little  too  big  and  as  the  time  necessary  to  descend  to 
the  fasting  blood-sugar  level  draws  very  near  to  the  suj^erior 
»normal»  limit.  This  was  the  only  opportunity  we  had  of  j)erform- 
ing  our  loading-test  in  a  pregnant  woman,  but  it  should  be  rather 
interesting   to   perform   the   intravenous   loading-test   in   further 
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cases  of  pregnancy.  When  facing  the  often  very  difficult  diffe- 
rential  diagnosis  between  early  pregnancy  and  gynaecological 
affections  witli  amenorrhoea,  it  miglit  be  to  the  advantage  to 
perform  the  intravenous  loading-test,  seeing  that  the  peroral 
loading-test  in  pregnant  women,  as  it  has  been  proposed  and  elab- 
oi'ated  by  Frank  &  Nothraann  is  not  reliable  enough. 

Wo  have  already  said  that  —  as  far  as  possible  — ■  we  liad,  when 
])erforming  the  loading-tests,  our  patients  at  a  normal  fasting 
blood-sugar  level,  about  O.ioo  %.  For  normal  subjects  this  con- 
dition  is  easily  complied  with  being  fulfilled,  of  course,  when  the 
test  is  performed  on  an  empty  stomach.  But,  the  conditions  are 
different  in  diabetics,  and  when  by  a  previoiis  diatetic  treatment 
we  have  brought  down  as  far  as  possible  the  fasting  blood-sugar 
level  of  the  patients  to  approximately  normal  values,  this  fact 
may  play  a  part  in  the  characterisdc  result  of  our  loading-test  in 
diabetic  patients.  At  any  rate,  there  is  also  here  a  jooint  in  which 
the  arrangement  of  our  experiments  differ  from  that  of  Thanhau- 
ser  &  Pfitzer,  in  which  all  patients  were  examined  at  the  same 
tinie  after  having  gone  through  the  same  Standard  diet.  We  shall 
have,  later  on,  opportunity  of  discussing  the  question  of  the  in- 
fluence  of  the  blood-sugar  level  ujDon  the  rapidity  with  which  the 
sugar  in  excess  is  eliminated  from  the  blood-current;  at  this  place 
Ave  shall  only  emphasize  the  fact,  that  the  diabetics  have  been 
examined  at  very  different  stages  of  their  dietetic  treatment, 
because  we  aimed  at  performing  the  loading-test  in  all  patients 
at  about  the  same  fasting  (normal)  blood-sugar  level. ^ 

But  in  spite  of  our  endeavours  to  examine  the  patients  only  at 
a  tirae,  when  their  fasting  blood-sugar  has  been  normal  (or  at 
least  situated  below  0.i")0  %),  we  found  as  it  has  already  been 
stated,  3  cases  in  which  the  fasting  blood-sugar  level  was  notably 
over  0.150  %  on  the  testing  day.  In  one  of  these  cases  (C.xvri)»  we 
liad  to  do  with  a  patient  suffering  from  severe  diabetes,  and  in 
whom  the  hyperglycaemia  was  refractory  to  dietetic  measures; 
in  the  two  other  cases  (C.xvi  smd  Cxv)  the  hyj^erglycaemia  on 
the  examination-day  was  quite  unexpected,  as  both  patients,  had 
sonie  days  previously,  a  normal  blood-sugar  level  in  the  fasting 
condition. 

From  many  points   of   view   the   loading-tests   in   these   three 


'  In  Table  ii,  in  the  .")th  (■(^luiiin.  we  indicatc  how  many  calorics  and  liow 
many  »rams  carbohydratcs  the  patients  did  receivc  on  the  day  preccdiug  the 
execution  of  the  loading-test. 
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patients  occupy  a  special  position,  and  for  that  reason,  tlie  curves 
of  the  diabetics  are  naturally  divided  into  two  groups: 

A.  14  curves,  from  13  patients,  who  as  the  test  was  carried 
out,  had  a  nearly  normal  fasting  blood-sugar. 

B.  3  curves  from  the  above  mentioned  three  patients,  in 
whom  the  fasting  blood-sugar  level  — ■  on  the  examination- 
day  — •  was  higher  than  O.iöo  %. 

In  both  groups  the  patients  (Table  II)  are  classified  according 
to  the  gravity  of  the  case.  We  denominated  üight»  the  cases  in 
which  we  succeeded  with  a  relative  rapidity  in  bringing  down  the 
blood-sugar  of  the  fasting  stateto  about  O.ioo  %  and  in  which  there 
could  be  rapidly  made  some  important  additions  to  the  diet  with- 
out  recurrence  of  the  fasting  hyperglycaemia;  besides  the  »light» 
cases  did  not  present  any  tendency  towards  acidosis,  apart  from 
the  slight  transitory  acidosis  because  of  the  inanition  during  the 
first  days  of  the  treatment.  As  »moderately  gravo)  we  denominated 
the  cases  in  which  a  somewhat  more  protracted  treatment  by 
inanition  (3  or  4  days  of  vegetable  diet)  was  necessary  to  cause  the 
disappearance  of  the  fasting  hyperglycaemia  and  in  which  the 
additions  to  diet  produced  a  new  rise  in  the  blood-sugar  of  fasting 
State.  In  some  of  these  patients  there  also  was  some  tendency 
to  acidosis  when  they  were  put  to  a  diet  deficient  in  carbohydrates. 
We  think  that  we  have  only  one  case  to  classifie  as  »diabetes  gravis» 
—  namely  the  above  mentioned  patient  (C.xvii)  in  whom  we  abso- 
lutely  did  not  succeed  in  bringing  down  his  fasting  blood-sugar 
to  an  approximately  normal  value. 

The  curves  from  the  diabetic  patients  differ  in  a  striking  man- 
ner from  the  normal  curves.  The  tyj^ical  diabetes-curve  in  Figure 
II,  is  that  of  a  man  at  the  age  of  45  (C.vii)  who  had  a  weight  of 
64  kg.  After  the  injection  which  lasted  3  minutes,  the  blood-sugar 
rose  to  0.280  %  that  is  to  say  not  even  as  high  as  in  the  normal 
curve  (Fig.  I).  We  willingly  emphasize  this  fact,  because  it  shows 
that  during  the  injection  almost  the  same  quantity  of  sugar  is 
eliminated  from  the  blood-current  in  a  diabetic  patient  as  in  a 
non-diabetic  subject.  For  instance  —  while  the  3  minutes  the 
injection  lasted  —  this  patient  has  been  able  to  eliminate  11. is  gr. 
of  glucose  from  his  blood  —  that  means  that  the  diabetic  organism, 
at  all  events  at  the  beginning,  reacts  to  the  Infusion  of  sugar 
quite  in  the  same  way  as  the  non-diabetic.  And,  if  we  follow  the 
curve  further  on,  we  see  that  the  diabetic  curve  and  the  normal 
one  are  nearly  parallel  during  the  first  20 — 30  minutes;  it  is  only 
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after  the  blood-sugar  percentage  lias  fallen  to  about  O.no  %  that 
the  diabetic  ciirves  shows  a  tendency  to  become  broader  —  that 
means  that  the  process  or  the  processes,  which  joroduce  the  falling 
of  the  blood-sugar  towards  the  values  of  the  fasting  state,  now  have 
a  slower  coiirse  in  the  diabetic  organism  than  in  patients  with 
normal  metabolism  of  the  carbohydrates.  But,  at  the  same  time 
as  the  curve  thuswise  becomes  broader,  it  also  shows  a  tendency 
to  become  more  uneven  and  serrated;  that  is  due  — •  perhaps  — 
to  the  fact  that  the  oscillations  between  the  percentages  of  sugar 
in  two  immediately  successive  samples  are  now  smaller  than  before, 
so  that  any  error  in  titration  appears  more  prominently,  still, 
the  unevenness  of  the  diabetes-curve  also  may  be  due  to  the  fact, 
that  —  when  the  blood-sugar  has  fallen  to  about  0.i70  %  —  the 
regulation  of  this  substance  is  less  efficient  in  diabetics  than  in 
»normal»  individuals.  But.  still  30  minutes  after  the  termination 
of  the  injection,  the  diabetes-curve  is  airaing  at  a  point  of  the 
abscissa  situated  quite  a  long  way  in  front  of  the  90  minutes' 
point. 

After  iniravcnous  injection  of  20  <jr.  of  (ßucose  ihc  blood-.^uijar 
level  has  not  been  re-established  in  the  course  of  90  minutes  in  any 
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of  tlie  examined  diabetics.  And  moreover,  in  most  of  tliese  j)atients, 
more  than  two  hours  (120  minutes)  elapsed  before  the  curve 
reached  back  to  the  blood-siigar  value  of  the  fasting  state.  The  fact, 
that  the  blood-sugar  curve  of  diabetic  is  broader  and  more  irre- 
gulär than  that  of  »normah>  individuals  is  well  known  even  froni 
the  peroral  loading-tests.  But,  in  carrying  out  a  peroral  loading- 
test  —  one  cannot  exclude  the  possibility  of  the  peculiar  form  of 
the  blood-sugar  curve  being  entirely  or  partially  due  to  a  change 
of  the  conditions  of  resorption  in  the  stomach  or  in  the  intestines 
—  on  the  contrary,  by  the  parenteral  loading-test,  we  dare  not 
doubt,  that  in  the  diabetic  organism  it  is  the  elimination  of  the 
sugar  jrom  the  blood  ivhich  is  imjjaired.  Beyond  doubt  this  delayed 
elimination  of  an  excess  of  sugar  from  the  blood  is  the  most 
important  characteristic  for  the  abnormal  reaction  of  the  diabetic 
organism  when  exjjosed  to  any  introduction  of  carbyhydrates, 
and  j^robably  we  are  entitled  to  look  ujaon  the  continuous  liyper- 
glycaemia  of  the  diabetics  as  the  result  of  such  delayed  elimination 
of  sugar.  This  is  why  we  think,  that  the  main  importance  nwst  be 
laid  doivn  to  the  increase  of  the  »broadness))  (or  lengtli)  of  the  blood- 
sugar  curve,  if  we  will  draw  from  the  result  of  the  loading-test 
anv  conclusion  whatever  concerning  the  malignancy  of  the  disease 
in  each  individual  case  of  diabetes;  it  is  also  to  be  seen  in  Table  II 
that  the  »curve's»  length  in  minutes»  is,  on  an  average,  much  shor- 
ter  in  the  »light»  cases  than  in  those  denominated  as  »moderately» 
grave». 

In  the  three  diabetics  whose  fasting  blood-sugar  level  — ■  on 
the  day  of  the  experiment  —  exceeded  O.150  %,  the  intravenous 
loading-test  gave  quite  similar  results  to  those  of  the  other  dia- 
betics, and  the  curves  resemble  the  other  diabetic  curves,  both  in 
the  characteristic  broad  and  serrated  form  and  by  the  fact  that 
they  do  not  fall  to  the  value  of  the  fasting  blood-sugar  during  the 
first  90  minutes  after  the  injection  has  been  finished.  In  these 
three  patients  the  level  of  the  blood-sugar  has  been  re-established 
in  the  course  of  respectively  120 — 142  and  175  minutes.  These 
three  loading-tests,  however,  are  more  especially  interesting, 
because  they  show  that,  even  if  the  fasting  blood-sugar  level  is 
very  high  (in  one  of  them  C.xvii,  it  was  O.216  %),  the  maximal 
value  of  blood-sugar  obtained  by  the  injection  does  not  become 
notably  higher  than  in  the  other  loading-experiments  in  diabetics 
and  in  normal  individuals,  in  which  the  blood-sugar  was  about 
0.100  %  at  the  beginning  of  the  injection.   That  would  consequently 
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mean  that  in  these  patients.  duriiiii  the  injection  more  sugar  has 
been  eliminated  from  the  blood  tlian  in  other  subjects.  The  fact 
that  the  ciirves  from  these  h)ading-tests  have  »area-figures»  situat- 
ed  quite  near  to  the  iqiper  liniit  of  the  »normal»  area-figure  (60 
cm-)  also  goes  to  show  that  the  elimination  of  sugar  in  these  pa- 
tients takes  place  more  quickly  than  in  other  diabetics;  —  for  ])a- 
tient  C.xvii  the  area-figure  is  even  under  the  upper  »normal» 
limit,  amounting  only  to  59  cm-. 

The  peroral  loading-tests  (Hagedorn)  have  already  shown, 
that  »assimilation»  is  better  with  a  high  blood-sugar  than  with 
a  low  one,  (by  that  term  »assimilation»  "\ve  understand  and  com- 
prise  all  the  processes  tending  to  eliminate  the  excess  of  sugar 
from  the  blood),  and  probably  such  facts  are  the  foundation  to 
Ambard's  hypothesis,  that  the  diabetic  hyperglycaemia  should 
be  a  mechanism  of  regulation  on  the  part  of  the  organism  — •  the 
expression  of  a  tendeiicy  which  will  lead  to  an  increase  of  the 
sugar-metabolism.  At  any  rate,  the  excess  of  sugar  is  the  more 
rapidly  eliminated  the  higher  the  percentage  of  blood-sugar. 
In  one  patient  we  had  the  good  fortune  to  perform  ttw  loading- 
tests  with  a  fasting  blood-sugar  at  respectively  O.isc  and  O.170  %. 
The  results  of  these  tests  is  seen  in  Table  II,  where  they  are  reported 
as  C.vi  and  C.xvi-  It  is  seen  there,  how  the  patient,  a  very  fat 
diabetic  woman,  when  the  fasting  blood-sugar  level  was  at  O.170  %, 
comes  down  to  the  value  of  the  fasting  state  in  H2  minutes,  while 
at  a  second  experiment,  when  her  blood-sugar  in  the  fasting 
condition  was  only  O.ise  %,  it  took  more  than  180  minutes  to  re- 
establish  the  level  of  the  blood-sugar.  The  curves  of  both  of  these 
experiments  show  in  a  very  clear  manner  how  little  importance 
we  can  rely  upon  the  Situation  of  the  fasting  blood-sugar  level  as 
to  the  Solution  of  the  problem  of  the  malig^ancy  in  a  case 
of  diabetes,  and  they  demonstrate  in  a  striki  /  manner  how 
important  it  is  (by  means  of  a  previous  dieteti  treatment)  to 
make  sure  of  a  somewhat  »constant»  blood-sugar  level  in  the 
patients. 

In  two  diabetics  (C.xiii  and  C.xiv)  we  performed  the  loading- 
test  by  means  of  smaller  doses  of  glucose,  respectively  IG  and  10  gr. 
Such  being  the  case,  the  hyperglycaemia  becomes,  as  a  matter  of 
course,  less  marked;  but,  still,  the  curves  are  typical  »diabetic». 
C.XIV  who  received  10  gr.  of  glucose  intravenously,  had  been  sub- 
mitted  before  (Cvii)  to  our  usual  loading-dose  of  20  gr.,  and  the 
curves   of   those  two  loading-tests  (C.vii  and  C.xiv)  are  nearly 
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parallel,  as  they  mütually  and  almost  everywhere  show  the  pro- 
portion  1:2. 

In  Order  to  form  an  opinion  as  to  the  question,  if  the  loading- 
test  results  in  any  permanent  alteration  of  the  carbohydrates 
metabolism  in  diabetics,  we  examined,  in  6  cases,  the  blood-sugar 
of  the  fasting  State  on  the  day  after  the  loading-test  (cfr  Table  V) 
In  four  patients  (C.iv — C.y — C.x  and  C.xv)  the  blood-sugar  on 
the  day  after  the  experiment  was  lower  than  on  the  day  of  the 
administration  of  the  glucose,  although  the  patients,  besides  the 
intravenously  injected  20  gr.  of  sugar,  had  received  their  ordinary 
diet.  Again,  in  two  patients  (C.xii  and  C.xiii)  the  fasting  blood- 
sugar  level  was  slightly  higher  on  the  day  follo\\'ing  the  experi- 
ment. But  the  variations  are  so  small  that  we  cannot  assign  to 
them  any  importance  at  all. 

In  this  connection,  we  shall  point  out  the  result  of  the  loading- 
test  in  a  non-diabetic  subject  (A.xix)-  In  this  case  we  have  to 
deal  with  a  patient  suffering  from  a  heart-disease,  who  had  been 
treated  for  three  weeks  with  a  total  number  of  21  injections  of 
glucose,  at  20 — 24  and  28  gr.  The  »area-figure»  as  well  as  the  time 
he  spends  in  re-establishing  his  blood-sugar  level  are  quite  normal. 
Judging  by  that,  we  are  entitled  to  establish  that  the  intravenous 
injection  of  about  20  gr.  of  glucose  is  an  entirely  harmless  measure 
in  diabetics  as  well  as  in  non-diabetics. 

All  these  facts  go  to  show  that  the  tolerance  of  the  organism 
for  glucose  is  very  great  and  that,  even  the  diabetic  organism, 
with  its  impaired  or  modified  metabolism  of  carbodyhrates,  is 
able  to  eliminate  in  a  very  short  lapse  of  time  important  amounts 
of  sugar  from  the  blood.  The  quantity  of  carbohydrates  which 
can  be  stored  in  the  organism  is  generally  computed  at  300  gr. 
and  as  only  5  gr.  of  glucose  are  to  be  found  in  the  total  mass  of  the 
blood,  we  cannot  be  surprised  if  the  administration  of  20  gr.  of 
grape-sugar  (or  about  7  %  of  the  total  capacity  for  sugar),  is  of 
so  little  consequence.  Regarding  these  facts  and  considering  the 
results  obtained  in  the  experiments  on  animals  and  for  therapeutic 
purposes  in  man,  by  which  the  harmlessness  of  quite  enormous 
doses  of  glucose  has  been  proved,  we  thought  it  justifiable  to  per- 
form the  intravenous  loading-test  with  20  gr.  of  grape-sugar  in  4 
hoys,  aged  11,  12  and  13,  whose  body-weight  has  been  respectively 
30,  32,  39  and  45  kg.  The  results  of  these  experiments  are  put 
down  among  the  »normal»  in  Table  1  (A.x — A.xi — A.xir  and 
A.xiii)-    As  the  Table  shows,   these  experiments  turned  out  in 
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quite  a  normal  iiianner,  seeing  that  the  »area-figures»  are  very 

small  and  the  time  spent  by  these  small  organisms  in  re-establishing 

their  blood-sugar  level  being  mucli  shorter  than  90  niinutes  — • 

the  value,  we  have  established  as  the  upper  limit  of  the  curve's 

lengtli  in  »normal»  subjects.    These  four  experiments  show  in  the 

most  evident  manner,  that  an  organism  of  30 — 40  kg.  body-weight 

is  able  to  störe  or  to  »assimilate»  20  gr.  of  glucose  with  quite  the 

same  facility  and  rapidity,  as  for  instance,  an  organism  weighing 

GO — 70  kg.    But,  if  that  really  is  so,  the  problem  arises,  whether 

it  is  rational  to  arrange  the  loading-test  in  such  a  manner  that  the 

»loading-dose»  will  be  depending  upon  the  body  weight.   Hinting 

to  this  problem,  we  shall  draw  attention  to  the  fact  especially 

emphasized  by  Hagedorn,  that  rather  than  the  body-weight  itself 

it  may  be  the  state  of  nutrition  (expressed  e.  g.,  by  the  proportion 

body  weight  (kg.)\      .-.     ■,        ,■,  ,  •  .      ,        ^  •     i  ^ 

.  ,  "r  TT^^^ —  \],  which  plays  the  most  important  part  m  deter- 
body-length(cm.)/  ^    -'  ^  ^ 

mining  the  tolerance  for  carbohydrates;  this  is  also  to  be  seen  in 
the  common  clinical  Observation  that  the  tolerance  is  often  mini- 
mal especially  in  fat  diabetics,  so  that  Allen,  for  instance,  in  1919 
could  advance  the  somewhat  paradoxical  proposition,  that  (in 
diabetics)  the  tolerance  for  carbohydrates  is  inversely  proportional 
to  the  body-weight.  In  this  connection  we  beg  to  note  some 
investigations  on  blood-sugar  in  sucklings  which  have  been  pu- 
blished  in  1913  by  Bing  &  Windelöv  and  in  which  they  demon- 
strated  that  the  oscillations  of  the  blood-sugar  percentage,  which 
occurred  in  such  infants  after  eating,  did  not  differ  from  the 
corresponding  (alimentary)  variations  in  adults.  These  researches 
have,  later  on,  been  confirmed  by  many  others,  and  —  for  instance 
—  the  investigations  of  Beumer  in  1921  go  to  show  the  same. 
That,  too,  holds  good  of  the  results  recently  published  by  Opitz, 
who  produces  blood-sugar  curves  from  three  infants  of  various 
ages  and  of  various  weights,  who  were  all  »loaded»  with  l.s  gr. 
of  grape-sugar  per  kg.  body-weight,  and  whose  curves  in  a  straight- 
forward  manner  demonstrate  that  the  oscillation  of  the  blood- 
sugar  percentage  rather  depends  upon  the  amount  of  sugar 
introduced  than  upon  the  weight  of  the  »loaded»  organism.  In 
favour  of  this  opinion  may  also  be  quoted  the  daily  experience, 
that  infants,  during  the  last  period  of  the  lactation,  are  daily 
submitted  to  peroral  »loading»  .with  doses  of  sugar  representing 
much  more  than  1  gr.  of  glucose  per  kg.  of  body-weight,  without 
these  infants  becoming  glycosuric. 
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The  result  of  the  loading-test  in  4  fatients  witJi  benign-glycosuria 
has   yet   to   be   mentioned.^ 

The  first  of  tliese  patients  (B.])  was  a  boy,  aged  11,  tlie  same 
who  is  mentioned  among  the  »normal»  siibjects  in  Table  I  (A.x); 
he  was  admitted  in  the  month  of  October  1920  in  the  surgical 
department  where  he  was  operated  upon  by  appendectomy,  but 
after  the  Operation  there  persisted  a  glycosuria,  and  he  therefore 
was  transferred  to  the  medical  department  with  the  diagnosis  of 
diabetes.  By  peroral  loading-tests,  which  gave  quite  normal 
blood-sugar  curves,  we  found,  that  he  liad  a  low  threshold  (at 
about  0.075  %)  and  repeated  examinations  of  various  members 
of  his  family  showed  us  that  his  father  and  his  brother  have 


^  Later  on  we  have  had  occasion  to  perform  the  loading-test  in  two  farther 
patients  with  benign  glycosuria;  the  rcsults  of  these  experiments  correspond 
exactly  with  those  found  in  the  above  mentioned  loading-tests. 
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fi'oni  tiine  to  tiine,  sugar  in  tlieir  urine.  I£  we  consider  his  paren- 
teral loading  curve  (figure  III),  it  alniost  seems  to  proove 
that  tlie  boy  is  not  suffering  from  diabetes,  whereas  he  easily 
and  rapidly  removes  tlie  excess  of  sugar  from  his  blood.  But, 
then  we  further  raiist  point  out  that  the  boy's  urine,  after  the 
parenteral  administration  of  20  gr.  of  glucose,  became  free  from 
sugar  within  40  minutes,  while  in  another  instance,  as  he  had 
been  submitted  to  peroral  administration  of  25  gr.  of  grape-sugar 
in  200  cm^  of  water,  it  lasted  more  than  3  \  -j  hours  before  his 
glycosuria  disappeared. 

The  second  patient  (B.n)  is  a  man,  aged  56,  who  during  20 
years  has  been  regarded  as  diabetic  and  who  for  this  reason  lias 
been  treated  for  many  years  by  dietetic  measures.  By  the  peroral 
loading  test  with  72  gr.  of  glucose  (his  weight  was  72  kg.),  he  pre- 
sented,  like  B.i,  a  low  threshold  (O.090  %);  but,  the  form  of  the 
blood-sugar  curve  did  not  permit  to  secure  the  benignity  of  his 
glycosuria,  seeing  that  the  blood-sugar  rose  to  a  somewhat  higher 
value  than  generally  by  peroral  loading  with  1  gr,  of  glucose  per 
kg.  of  body-weight  and  that  the  hyperglycsemia  only  disappeared 
after  a  rather  long  lapse  of  time.  On  the  other  hand,  at  the  paren- 
teral loading-test  he  behaved  undoubtedly  as  a  »normal»  individual 
with  a  »area-figure»  of  29  cm-  and  a  »length»  of  the  curve  of  54 
minutes. 

The  third  patient  (B.m),  is  a  young  man,  aged  16,  who  has 
been  transferred  from  the  surgical  department,  where  he  had  been 
admitted  some  days  before  with  the  diagnosis  of  appendicitis. 
But,  however,  he  was  not  operated  upon,  as  the  abdominal  phe- 
nomena  promptly  subsided,  whereas  a  glycosuria  has  been  ob- 
served;  his  case  was  therefore  considered  as  due  to  a  pancreatitis, 
and  he  was  removed  to  the  medical  department.  As  a  matter  of 
course  it  is  difficult  to  say  if  this  patient  did  or  did  not  have  a 
pancreatitis;  at  any  rate,  such  disease  did  not  leave  changes  so 
great  that  his  carbohydrates  metabolism  has  been  impaired.  At 
the  peroral  loading-test  this  patient  also  presented  a  very  low 
threshold  (about  O.070  %);  but  his  parenteral  curve  of  loading- 
test  is  absolutely  normal,  if  we  do  not  attach  too  much  importance 
to  the  fact  that  no  consecutive  hyperglycsemia  appears. 

We  think  that  these  three  cases  must  naturally  be  considered 
as  cases  of  renal  glycosuria  with  low  thresholds. 

The  question  is  a  little  different  as  to  the  last  of  our  glycosuric 
patients,  in  whom  we  found  normal  blood-sugar  curves  by  the 


184  STEFAN    JÖRGENSEN   AND   TAGE    PLUM. 

intravenous  loading-test.  Firstly  liis  threshold  (determined  by 
peroral  administration  of  glucose)  is  much  liigher  than  in  the 
three  other  patients,  namely,  about  O.igö  %.  But,  secondly.  by 
repeated  peroral  loading-tests  with  50  gr.  of  white  bread  he 
presented  a  very  considerable  hyperglycaemia,  as  the  blood-sugar 
rises  to  values  of  about  0.170 — O.iso  %;  and  although  his  blood- 
sugar  in  the  fasting  state  (even  when  he  was  eating  bread  and  sugar) 
always  was  found  to  be  within  the  »normal»  limits,  we  only  after 
some  time  of  Observation  could  realize  the  benignity  of  hiscase.  In 
two  parenteral  loading-test  (B.iv  and  B.  v),  however,  he  gave  quite 
normal  blood-sugar  curves,  and  we  feel  much  inclined  to  classify  his 
case  in  the  group,  established  by  Aage  Jacobsen,  of  »alimentary 
(cyclic)  glycosuria  of  diabetic  tyjDe».  We  cannot,  of  course,  from  that 
one  case  draw  any  conclusion  as  to  the  question,  if  all  patients  with 
glycosuria  of  that  type  will  give  —  by  the  parenteral  loading-test 

—  »normal»  blood-sugar  curves  or  not.  But,  at  any  rate,  supported 
by  these  two  loading-tests,  we  think  ourselves  justified  in  consi- 
dering  the  metabolism  of  carbohydrates  in  this  patient  as  noji- 
diabetic,  and  this  fact  has  been  of  great  consequence  for  him,  as 

—  besides  his  glycosuria  —  he  suffered  from  a  rather  severe  pul- 
monary tuberculosis. 

As  the  most  important  results  of  these  ex^Jeriments,  we  shall 
chiefly    emphasize    the    following: 

1.  We  have  evolved  a  parenteral  loading-test,  which  compared 
with  the  peroral  one.  presents  some  advantages,  namely, 

a.  it  is  performed  with  a  smaller  dose  of  sugar. 

b.  The  test  can  be  carried  through  in  a  comparatively  short 
time,  about  120  minutes;  when  ■ —  after  intravenous 
injection  of  20  gr.  of  glucose,  dissolved  in  about  50  cm^ 
of  water  —  the  fasting  blood-sugar  level  is  not  re-esta- 
blished  in  the  course  of  120  minutes,  we  are  justified  in 
supposing  that  the  metabolism  of  carbohydrates  in  the 
patient  is  not  normal. 

c.  The  parenteral  loading-test  reveals  in  a  much  more 
striking  manner  than  the  peroral  one  the  benign  gly- 
cosurias  as  non-diabetic. 

2.  The  result  of  the  loading-test  in  four  boys  seems  to  point 
out  that  the  tolerance  for  carbohydrates  is  not  proportional 
to  the  body-weight.  That  tolerance  (pr.  kg.  of  body-weight) 
is  rather  inversely  proportional  to  the  weight  of  the  patient 
and  seems  to  decrease  with  age. 
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3.  The  experiments  seem  to  show  that  the  regulation  of  the 
blood-sugar  —  when  this  substance  rises  over  a  certain 
value  —  comes  off  in  two  different  »phases»,  of  which  the 
first  proceeds  in  an  identical  manner,  in  diabetics  as  well 
as  in  non-diabetics,  seeing  that: 

a.  during  the  injection  about  the  same  quantity  of  sugar 
(about  50  %  of  the  injected  amount  of  sugar)  disappears 
from  the  bk)od. 

b.  after  the  lapse  of  half  an  hour,  80 — 100  %  of  the  injected 
sugar  (in  all  patients)  has  disappeared  from  the  blood. 

In  Table  IV,  we  have  calculated  the  average  blood-sugar,  3 
minutes  after  the  termination  of  the  injection  as  we  have  found 
it  in  the  different  groups  of  patients.  In  the  second  column  of  the 
table  we  have  calculated  the  amount  by  which  the  sugar  found 
in  the  »total  blood»  ^  half  an  hour  after  the  injection  is  higher 
than  the  quantity  found  before  the  injection,  that  is  to  say  at  the 
fasting  State.  As  we  have  injected  20  gr.  of  grape-sugar  in  all 
cases,  the  amount  of  sugar  eliminated  from  the  blood  during  the 
first  half  an  hour  after  the  injection  is  computed  simply  by  sub- 
tracting  from  20  the  figures  of  the  second  column  of  the  table. 
I  this  manner,  we  obtain  the  values  put  down  in  the  third  column. 
Consequently,  that  would  mean  that  the  adult  non-diabetic 
subjects  —  during  the  first  30  minutes  after  the  injection  —  have 
eliminated  from  their  blood  \1  M  gr.  of  glucose,  or  about  90  %  of 
the  injected  amount  of  sugar.  The  boys  have  removed  about  95  %, 
and  the  patients  with  cyclic  glycosuria  (and  low  thresholds) 
about  the  same  percentage  of  the  injected  sugar,  whereas  the 
patient  with  alimentary  glycosuria  and  the  patients  with  genuine 
diabetes  (and  about  »normal»  fasting  blood-sugar)  have  eliminated 
somewhat  lesser  quantities,  — -  about  80  %.  The  three  diabetics 
whose  fasting  blood-sugar  on  the  day  of  the  experiment  was  higher 
than  0.150  %  have,  on  the  contrary,  eliminated  from  their  blood 
about  88  %  of  the  injected  sugar  within  the  first  30  minutes  after 
the  injection. 

If  we  calculate  the  amount  of  sugar  eliminated  pr  minut  from 
the  blood  within  the  first  three  minutes  after  the  injection  and 
during  the  following  27  minutes,  it  is  found  that  (in  diabetics  and 
in  non-diabetics)  1  gr.  and  O.io  gr.  are  respectively  removed  pr 
rainute,  that  is  to  say  that  the  elimination  of  sugar  from  the  blood 

1  We  understanil  hy  this  exprcssion  the  total  inass  of  the  hlood,  which  for 
adults  is  fixed  at  5  litres,  and  for  boys  at  3  litres. 
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is  proyorlional  to  the'fercentage  of  blood-sugar  wliich  agrees  with  tlie 
previoiisly  stated  fact,  that  the  »assimilation»  with  a  higli  blood- 
sugar  is  better  than  with  a  low  one  (cfr.  p.  174). 

Veiy  little  is  known  about  the  nature  of  the  processes,  which 
produce  the  raj)id  disappearance  of  the  glucose  from  the  blood. 
{Phase  I  of  the  regulation  of  the  blood-sugar.)    Bernstein  and  Falta 

found  in  normal  individuals  that  -p~'  ^^^^^  increased  after  intra- 

venous  injection  of  35  gr.  of  grape-sugar,  but  the  increase  of  the 
•  respiratory  quotient  appears  only  after  the  blood-sugar  level  has 
been  re-established,  and  the  experiment  of  Bergmark,  which  has 
been,  in  fact,  impaired  by  a  fever-chill,  j)oints  in  the  same  direc- 
tion.  It  cannot  be  admitteJ,  that  the  rapid  falling  of  the  blood- 
sugar  percentage  is  due  to  an  instantaneous  combustion  of  sugar; 
at  any  rate,  the  processes  of  combustion  play  only  an  insignificant 
part  during  the  first  20 — 30  minutes  after  the  injection,  that  is  to 
say  during  the  plase  1  of  the  regulation  of  the  blood-sugar,  which 
(as  we  have  seen)  has  an  identical  course  in  diabetics  and  in  non- 
diabetics.  v.  Brazol,  thought  already  that  during  the  injection 
itself  and  immediately  after  its  termination  a  »preliminary  stor- 
ing»  of  sugar  happened,  and  in  modern  times  Bernstein  &  Falta, 
for  instance,  have  advanced  a  similar  opinion.  It  is  very  natural 
to  think,  that  by  such  »preliminary  storing»  of  sugar  outside  of 
the  blood-current  the  greatest  part  is  played  by  the  organs  (liver 
and  muscles),  whose  cells  are  endowed  with  a  peculiar  avidity 
for  glucose.  But  it  is  however  impossible  to  explain  the  extra- 
ordinarily  rapid  elimination  of  the  sugar  from  the  blood,  demon- 
strated  by  the  experiments,  only  by  such  »cellular»  storing.  We 
could,  then,  suppose  the  fluids  of  the  different  tissues  acting  as  a 
sort  of  »preliminary  depot»  for  sugar,  this  substance  being  very 
rapidly  distributed  between  the  blood-mass  and  the  lymph-mass, 
in  the  same  manner  as  it  happens  to  many  other  substances, 
when  they  are  injected  intravenously  for  instance  the  amino- 
acids  (v.  Slyke  and  Meyer)  and  chloride  of  sodium  (Magnus). 

Probably,  however,  a  complete  distribution  of  the  glucose 
between  the  blood  and  the  other  fluids  of  the  tissues  will  never 
be  established,  for,  even  if,  for  instance,  the  sugar-contents  of 
the  lymph  very  rapidly  become  corresponding  to  those  of  the 
blood  (Cohnstein,  Ivar  Bang),  we  cannot  take  it  for  granted,  that 
the  same  thing  will  occur  as  to  the  fluids  of  the  other  tissues. 
Thus,  we  found  in  a  diabetic  that.  in  the  fasting  condition,  his 
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cerebro-spinal  fluid  contained  O.nos  %  of  glucose,  while  the  blood- 
sugar,  tested  before  and  after  the  lumbar  puncture,  was  O.ioi  %. 
The  cerebro-spinal  fluid  is  generally  considered  as  containing 
O.OGO  %  of  glucose;  in  this  case  its  sugar-contents  were  increased 
by  63  per  cent,  while  the  blood-sugar  was  nearly  100  %  above  the 
normal.  But,  even  if  there  does  not  appear  a  complete  and  equal 
distribution  of  the  grape-sugar  between  the  blood  and  the  fluids 
of  the  tissues,  it  seems,  that  a  certain  state  of  »balance»  is  produced 
in  which  the  sugar-contents  both  of  the  blood  and  of  the  fluids 
of  the  tissues  are  higher  than  in  normal  conditions.  This  »balance- 
adjustment»,  which  is  due  ]:)robably  to  a  merelij  fhysical  distri- 
hulion  of  sugar  between  the  blood  and  the  fluids  of  the  tissues,  is 
carried  out  during  the  first  20 — 30  minutes  after  the  injection, 
and  it  is  such  adjustment,  which  is  the  condition  detennining  the 
phase  I  of  the  regulation  of  the  blood-sugar.  This  phase  is  very 
distinctly  marked  in  the  diabetes-curves,  however  it  too  can  be 
slightly  observed  in  sonie  of  the  normal  curves. 

It  is  more  difficult  to  have  any  opinion  as  to  the  nature  of  the 
])rocesses  which  cause  the  fall  of  the  blood-sugar  percentage  during 
the  second  phase  (Phase  II)  of  the  regulation  of  the  blood  sugar. 
It  is  probable  that,  here,  both  the  processes  of  »storing))  (e.  g.  for- 
jnation  of  glycogen  etc.)  and  the  processes  of  coynbustion  play  a  p)art, 
and  it  seems  logical  to  suppose  that  it  is  the  slower  and  more 
uncertain  course  of  these  processes,  which  produces  the  broad 
and  irregulär  form  j)resented  by  the  blood-sugar  curves  during 
the  second  phase. 

Biit,  however,  we  dare  not  state  any  fixed  limit  between  both 
])hases  of  the  regulation  of  blood-sugar.  The  pure  physical  distri- 
bution of  sugar  (by  osmosis?)  is  continued  even  during  the  second 
phase,  when  the  sugar  gradually  is  removed  (by  deposition  or 
combustion)  from  the  fluids  of  the  tissues  and  from  the  cells 
avid  for  glucose.  On  the  other  hand,  it  is  illogical  to  admit  that, 
during  phase  I,  no  deposition  or  combustion  at  all  should  take 
place.  As  a  matter  of  fact,  the  regulation  of  the  blood-sugar 
takes  place  in  two  different  ways,  the  regulation  (as  long  as  the 
difference  between  the  concentration  of  glucose  in  the  blood  and 
in  the  fluids  of  the  tissues  is  considerable)  being  produced  in  one 
way,  whereas,  when  a  certain  state  of  »balance»  has  been  estab- 
lished,  other  and  more  complicated  processes  get  more  prominent. 
This  opinion  is  supported  by  the  result  of  the  two  loading-tests 
previously    mentioned    (Cyil    a,nd   C.xiv),  performed  in  the  one 


188 


STEFAN    JÜRQEXSEX    AND    TAGE    PLUM. 


and  the  same  patient  respectively  with  20  and  10  gr.  of  glucose. 
As  Said  before  the  curves  of  both  of  these  experiments  nearly 
every wbere  sbow  the  proportion  1  :  2  and  a  glance  at  these  curves 
(Fig.  IV)  shows  that  the  transition  from  phase  I  to  phase  II 
occiirs  at  a  mnch  lower  concentration  of  blood-sugar,  when  the 
loading-test  is  performed  with  10  gr.  instead  of  20  gr.  of  glucose. 
One  thing  more  we  must  emphasize  namely,  that  the  excretion 
Of  sugar  by  the  kidneys  evidently  flays  a  very  insignificant  fart  in 
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the  regidation  of  the  blood-sugar.  In  the  last  column  of  table  IV 
we  have  put  down  the  values  of  the  excreted  sugar  in  the  urine, 
determined  with  Lohnstein's  method  in  the  amount  of  urine  emit- 
ted  during  the  loading-test. ^  In  the  patients  with  cyclic  gly- 
cosuria  and  in  the  three  diabetics,  whose  fasting  blood-sugar  on 
the  day  of  the  experiment  was  higher  than  O.iöo  %,  the  excretion 
of  sugar  in  the  urine  is  somewhat  considerable,  but  still  it  does  not 
amount  to  more  than  25%  of  the  sugar  removed  from  the  blood. 
If,  in  these  cases  the  excretion  of  sugar  is  comparatively  consider- 

1  The  excreted  qaantities  of  sugar  are  indicated  in  Tables  i,  ii    and  iii  for 
each  isolated  loading-test. 
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a,ble,  there  is  no  doubt  but  that  this  depends  upon  the  peculiar 
relationship  between  the  patients'  blood-sugar  levels  and  thres- 
jbolds.  But,  if  we  do  not  take  these  two  groups  of  patients  into 
account,  it  is  only,  even  in  the  diabetics,  10  %  at  the  most,  of  the 
sugar  removed  from  the  blood,  which  we  find  again  in  the  urine. 
It  has  been  said  in  the  introduction,  that  since  v.  Brazol's 
time,  it  has  been  known  that  the  intravenous  injection  of  glucose 
is  often  accorapanied  by  a  more  or  less  pronoimced  hydraemia; 
and  this  is  why  we  liave  in  19  cases  combined  the  loading  fest  with 
<in  invesligation  of  the  Variation  of  the  value  of  hemoglobin.^  For 
that  purpose  we  determined  the  hemoglobin  percentage  before  the 
injection  of  sugar,  and,  with  an  interval  of  20 — 30  minutes  in  the 
next  hours.  As  most  other  investigators,  we  have  found  much 
"varying  conditions  both  in  diabetics  and  in  non-diabetics.  The 
variations  in  the  percentage  of  hemoglobin  were  absolutely  inde- 
pendent  of  the  fact,  if  the  patients  did  or  did  not  receive  water  to 
-drink  simultaneously  with  the  injection  of  sugar,  as  will  appear 
irom   the  followins   table: 


[ 

20  gr.  of  glucose  intravenously 
plus  0  cm^  of  water  orally. 

20  gr.  of  glucose  intravenously 
plus  610  cm*  of  water  orally. 

i 

Before  the  injection  97  %  Hgbl. 

Before    the    injection    96  %  Hgbl. 

1 

12  min.  after    »         95  %       » 

18  min.  after  the  >        88  %       » 

A.i. 

68      »         >       »        90  %      » 

64     >         »           .        91  %       » 

130    >         >       »        85  »i       » 

100  »         »            >        92  ?^       » 

20  gr.  of  glucose  intravenously 
plus  0  cm^  of  water  orally. 

20  gr.  of  glucose  intravenously 
plus  680  cm*  of  water  orally. 

Before  the  injection  104  %  Hgbl. 

Bciore  the  injection  101  %  Hgbl. 

35  min.  after     »           96  %      > 

11  miu.  after     >           94  ^      » 

60     >         >        >          97  %      » 

28     .         »        »          94  %      » 

132  »         ^        »         102  %      . 

48     >        »        »          93  %     » 

A.ii. 

60     »        »        »          93  %     > 
94     >         »       .          93  ^     . 
130  .         .       »          98  %     » 

^  The  determinations  of  hemoglol)in  have  been  performed  in  the  colorimeter 
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On  the  whole,  the  variations  in  the  percentage  of  hemoglobin 
were  small,  or  at  any  rate,  so  small  tliat  they  ought  not  to  be  taken 
into  account  as  an  explanation  of  the  rapid  fall  of  the  percentage 
of  the  blood-sugar  after  the  injections.  In  most  of  the  19  cases 
examined,  we  have  found  a  fall  of  the  percentage  of  hemoglobin 
after  the  injections  of  glucose.  In  13  cases  Ave  observed  a  fall 
of  about  6  %  (maximum  —  12  %).  In  the  remaining  six  cases 
we  observed,  that  the  injections  were  followed  by  a  slight  rise  of 
the  hemoglobin-percentage.  Most  frequently  the  variations  of 
the  hemoglobin-percentage  set  in,  a  few  minutes  after  the  injec- 
tion  and  as  a  rule  they  have  been  compensated  during  the  time 
the    loading-test    lasted. 

It-seems  to  us  as  if  the  pulse  is  not  influenced  by  the  injections 
of  glucose;  on  the  other  hand  ive  found  in  3  jMtients  (C.iv — C.xii 
and  C.xiii),  that  after  the  injections  a  distinct  fall  in  the  blood-pressure 
became  apparent  {about  3  cm  Hg.),  and  that  the  fall  of  the  blood- 
pressure  has  not  entirely  disappeared  weithin  the  time  of  Observation 
(1  to  2  hours).  In  cardiac  patients,  who  have  been  treated  by 
injections  of  grape-sugar,  we  never  observed  any  lasting  decrease 
of  the  blood-pressure  after  the  injections. 

The  influenae  of  glucose-injections  lipon  the  renal  function  has 
been  studied,  among  other  authors,  by  Biedel  and  Kraus,  who 
after  intravenous  injection  of  20 — 30  gr.  of  grape-sugar  in  Solution 
at  10  %  found  a  slight  increase  of  diuresis.  We  have  examined 
that  condition  in  a  series  of  patients,  some  of  whom  received  water 
to  drink  simultaneously  with  the  injections  of  glucose  (10  cm^  of 
water  per  kg.  of  body-weight)  and  also  in  other  patients  to  whom 
water  was  not  administered.  In  these  last  patients  we  found 
(Table  VI)  that  the  injections  in  3  diabetics  and  in  2  patients  with 
arterial  hypertension  were  followed  by  a  rather  considerable  rise 
of  diuresis,  while  in  4  non-diabetic  patients  with  normal  blood- 
pressure,  we  could  not  demonstrate  any  effect  upon  the  renal 
function. 

Among  the  patients  who  received  water  simultaneously  with 
the  injection,  we  found  only  one  case  in  which  the  entire  amount 
of  fluid  administered  had  been  excreted  in  less  than  four  hours. 

Resume. 

1.  A  parenteral  (intravenous)  »loading-test»  is  indicated  which. 
is  carried  out  vnth  a  small  dose  of  grape-sugar. 
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2.  After  intravenous  injection  of  20  gr.  of  glucose  solved  in 
about  50  cm'  of  water,  we  have  determined  the  curve  of  the 
blood-sugar  in  17  non-diabetic  patients  (»normal»),  in  15  diabetics 
and  in  4  subjects  witli  benign  glycosuria. 

3.  The  blood-sugar  curves  after  the  intravenous  administra- 
tion  of  glucose  seem  to  be  much  more  characteristic  tliau  the 
curves  obtained  by  peroral  loading-tests. 

4.  After  intravenous  injection  of  20  gr.  of  glucose,  the  highest 
percentage  of  blood-sugar  is  found  immediately  at  the  termination 
of  the  injection. 

5.  In  normal  subjects,  the  blood  siigar  fercentage  falls  very 
rapidly  and  the  blood-sugar  level  is  re-established  in  less  than  90 
minutes. 

6.  After  the  blood-sugar  level  has  been  re-established,  a  di- 
stinct   consecutive   hypoglycaemia   appears   in  normal  individuals. 

7.  The  normal  »area-figure»  is  less  than  60  cm^. 

8.  4  patients  with  arterial  hypertension  gave  — ■  by  the  intra- 
venous loading-test  — ■  absolutely  normal  blood-sugar  curves. 

9.  The  result  of  the  loading-test  in  a  pregnant  woman  (3rd 
month  of  the  pregnancy)   was  rather  extraordinary. 

10.  4  boys,  whose  weight  was  respectively  30  — -32  —  39  and 
45  kg.  gave  after  intravenous  administration  of  20  gr.  of  glucose 
blood-sugar  curves  which  were  entirely  corresponding  to  those 
found  in  normal  adults, 

11.  which  shows  that  in  elaborating  a  loading-test  it  is  irra- 
tional to  Vary  the  »loading-dose»  according  to  the  body-weight,, 

12.  and  that  the  tolerance  for  carbohydrates  is  not  propor- 
tional (as  commonly  believed)  to  the  body-weight, 

13.  and  that  —  on  the  contrary  — •  the  tolerance  for  carbo- 
hydrates pr.  kg.  of  body-weight  is,  if  anything,  inversely  pro- 
portional to  the  body-weight,  and  seems  to  decrease  with  the 
progress  of  age. 

14.  In  diabetics,  the  percentage  of  blood-sugar  falls  also  at 
the  beginning  very  rapidly  and,  at  the  beginning,  the  curves  of 
the  diabetics  resemble  those  of  normal  subjects,  but, 

15.  later  on,  the  curves  of  the  diabetics  become  broader  and 
show  a  tendency  to  become  uneven  and  serrated. 

16.  The  area-figures  of  the  diabetes-curves  are  on  an  average^ 
greater  than  those  of  the  »normal»  curves;  as  a  rule  the  figures  of 
the  diabetes-curves  are  over  60  cm^. 

17.  None  of  the  examined  diabetics  did  restore  his  blood-sugar 
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level  in  90  minutes;  In  most  of  them,  the  return  to  the  blood-sugar 
valiie  of  the  fasting  state  took  more  than  2  hours. 

18.  The  blood-sugar  level  is  the  more  rapidly  re-established 
as  the  value  of  the  blood-sugar  of  the  fasting  state  is  higher. 

19.  4  ]mtietits  with  benign  glycosuria  gave  quite  normal  blood- 
sugar  curves. 

20.  Glycosuria  following  intravenous  injections  of  20  gr. 
grape-sugar  is  of  little  significance  even  in  diabetics. 

21.  Excretion  of  sugar  by  the  kidneys  plays  a  very  insignifi- 
cant  part  in  the  regulation  of  the  blood-sugar. 

22.  Regulation  of  the  blood-sugar  takes  place  in  two  »phases» 
which  are  particularly  marked  in  the  curves  of  the  diabetics: 

a.  during  the  phase  I,  the  regulation  of  blood-sugar  is  chiefly 
due  to  a  distribution  (by  osmosis?)  of  sugar  between  the 
blood  and  the  tissue-fluids  (»preliminary  deposition  of  sugar 
in  the  fluids  of  the  tissues»), 

b.  during  the  phase  II  other  processes  are  active:  transforma- 
tion  of  sugar  into  glycogen,  which  is  stored  up,  processes  of 
combustion  etc. 

c.  the  characteristic  form  of  the  last  portion  of  the  diabetic- 
curves  (phase  II)  appears,  because  in  the  diabetic  organism, 
the  transformation  of  sugar  and  the  combustion  of  this 
substance  are  delayed  and  taking  place  in  a  rather  varying 
degree  of  rapidity. 

23.  Our  investigations  concerning  the  hydraemia  supervening 
after  injections  of  glucose  confirm  the  results  found  by  former 
inquirers.  The  same  applies  to  the  action  caused  by  the  injections 
upon  the  renal  functions. 

24.  After  intravenous  injection  of  20  gr.  of  glucose,  the  blood- 
pressure  falls  about  2  to  3  cm.  Hg,  during  the  first  hours  after 
the  injection.    The  effect,  however,  is  only  quite  transitory, 
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Table  I.     Non-Diabetics.     20  gr.  of  Glucose  intravenously 


No.       Name 
Age    Body-weight 


Diagnosis 


>- 

f 

s 

p 

a 

^ 

e  tr 

Oq 

S.    1-15 

■-3 

1^ 

o 

s 

-1 

O? 

< 

CD 

a 

TS 


<t 


Yalues  of 
blood  sugar. 

1)  011    empty 
stomach 

2)  3  min.  after 
the    terminat. 

of  inject. 

3)    \'2  liour 

after   the  ter- 

uiinat.  of 

inject. 


Al         F.  I.  "Ao 
23  years     61  kg. 


Ai 


25/^ 


An        I.  I.  "/lo 
54  years     fi9  kg. 

An  -^10 


Am      E.  S.  ■*  10 
18  years     62  kg. 


Lumbago 


Rhenmat.  muscl. 


Am 


Vio 


Aiv  K.M.R.  ^o/io 
24  years     50  kg. 

Av    A.  M.  R.  i'Vs 
53  years     61  kg. 


Avi     I.  P.  I.  Vu 

43  years     72  kg. 


Avil     H.  P.  -"/lo 
64  years     70  kg. 


Convalescent  after 
Febris  rheum. 


Convalescent  after 
Erythema  nodos. 

Polyarthroitis 


Convalescent  after 
sciatica 


Rheumat.  chron. 


34 


33 


24 


55 


45 


32 


26 


41 


36 


40       O.ou 


62 


72 


57 


59 


45 


52 


72 


80 


0.019 


0.022 


0.008 


78     1     — 


0.018 


0.034 


0.023 


0.009 


0.019 


1)  0.081 

2)  0.197 

3)  0.095 

1)  0.078 

2)  0.-210 

3)  0.123 

1)  0.096 

2)  0.230 

3)  0.149 

1)  0.086 

2)  0.164 

3)  0.122 

1)  0.098 

2)  0.270 

3)  0.173 

1)  0.088 

2)  0.272 

3)  0.161 

1)  0.092 

2)  0.252 

3)  0.128 

1)  0.092 

2)  0.213 

3)  0.121 

1)  0.093 

2)  0.238 

3)  0.153 

1)  0.091 

2)  0.222 

3)  0.141 


0-6 


0-1 


1.1 


0.6 


0.03 


1.1 


0.8 
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No.       Name 
Age  Body-weight 


Diagnosis 


51 
05' 


Values  of 
blood  suf^ar. 

1)  on    enipty 
stomach. 

2)  3  min.  after 
the  terminal. 
j     of  inject. 

I  3)    V2  honr 
after  the  ter- 
1     minat.  of 
inject. 


Remarks 


Avni  Ct.B.A.  ^  10  Convalescent  after 
19  vears     64  kg.  sciatica 


Aix  M.H.M.  «10 
42  vears    84  kg. 


Tumor 
Hypophyseos 

Cyclic 
11  years     30  kg.  Glycosuria 


Ax       C.  L.  •'  10 


Asi     M.  B.  -\io  iConvalescent  after 
13  years     45  kg.  j        Pneumonia 


Axii  E. G.F.  ",10        Scrophulosis 
12  years     32  kg. 


Axiii  CR.  B  '^  10  Dvspepsia 

12  vears     39  kg. 


Axiv      Ct.  L.  «/lO 
67  years     59  kg. 


Axv        I.  I.  ^11 
57  years    60  kg. 


Axvi  M.  P.  ",  u 
44  years 


Axvii    I.  F.  3/10 
68  vears     46  kg. 


Axvill  R.  D.  =",10 
23  years     40  kg. 

Axix  H.  C.1. 2/12 
65  years    62  kg. 


Morbus  cordis 
Hypertensio 

Emollitio  cerebri 
Hypertensio 


Nephrosclerosis 
Hypertensio 


Degeneratio  cordis 
Hypertensio 


Graviditas 
(Mens.  III) 


Morbus  cordis 
Hypertensio 


21 


39 


31 


19 


42 


54 


39 


46 


29 


25 


62 


41 


i  4:i 

0.0  04 

47 

0.018 

31 

0.013 

30 

0.029 

44 

0.017 

65 

0.022 

84 

0.024 

1 

87 

1 
0.016 

61 

0.022 

34 

0.020 

90 

0.015 

85 

0.002 

1)  0.084 

2)  0.191 

3)  0.106 

1)  0.09;5 

2)  0.246 

3)  0.125 

1)  0.086 

2)  0.293 

3)  0.091 

1)  0.090 

2)  0.210 

3)  0.090 

1)  0.082 

2)  0.270 

3)  0.132 


1) 
2) 
3) 

1) 
2) 
3) 

1) 

2) 
3) 

1) 
2) 
3) 

1) 
2) 
3) 

1) 
2) 
3) 

1) 
2) 
3) 


0.090 
0.287 
0.168 

0.103 
0.233 
0.150 

0.103 
0.223 
0.169 

0.099 
0.231 
0.139 

0.100 
0.245 
0.117 

0.072 
0,275 
0.150 

0.079 
0.280 
0.126 


0.1 


0.4 


[2,3] 


0.4 


0.5 


2.1 


0.1 


0.8 


w 


0.3 


9.6 


1.4 


Treated  with 
21  Glycose- 

Injektions  ä 
20—28  gr. 
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Table  IV. 


Average 
Values 


Bloodsugar 

values 
3  min.  after 

the  termi- 
nat.  of 
inject. 


Excess  of  I      Conse- 


sugar  in  the 
blood 
',  j  hour 
after  the 
termiuat. 
of  inject. 


queutly  eli- 
minated 
from  the 

blood 

during  ^'a 

hour 


Sugar  excreted 

in  the  urine 

during  the  time 

of  the  exami- 

nation 


Non  diabetics  adults  .  .  . 
nnmber:  13 
cnrves :     1 6 

Non  diabetic  boys  .... 
11—13  vears 
30—40  kg. 
number:  4 

Cyclic  Glycosurias  .... 
numljer:  3 

Alimentarv    glycosuria    of 
diabetic  type 

number:  1 
curves:     2 

Diabetics.    Examiued  at  a 

fasting  bloodsugar  of  about 

0.100  % 

number:  13 

Diabetics.     Examiued  at  a 
fasting  bloodsugar  of  more 
than  0.150  % 
number:  3 


0.227 
0.266 

0.265 
0.282 

0.242 

0.311 


2.17  gr.     j    17.83  gr. 


1        gr.        19        gr. 


Los  gr.    i    18.92  gr. 


3.67  gr.    :    16.33  gr. 


3.87  gr. 


16.13  gr. 


2.43  gr.         17.57  gr. 


0.44  gr. 


1        gr. 
Ax  not  included 


4.3  gr. 

1.6  gr. 

1.89  gr. 

5.23  gr. 
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Table  V.     Influence  of  the  loading  on  the  fasting  bloodsugar 
value  of  diabetics  on  the  day  after  the  test. 


No. 

Bloodsugar 

value 

on  empty 

stomach  on 

the  day  of 

examiaatiou 

Amount 

of  injected 

glucose 

Food  on  the 

day  of 
examination 

Bloodsugar 

value 

on  empty 

stomach  on 

the  day  after 

the  test 

Diiference 

Civ   .   .   .   . 

Cv 

Cx 

Cxii  .... 
Cxiv.   .    .    . 
Cxv  .   .   .   . 

0.095 

0.088 
0.120 
0.084 
0.078 
0.167 

20  gr. 

20  gr. 
20  gr. 
20  gr. 
16  gr. 
20  gr. 

1  800  Kai. 
100  gr.  Carbo- 
hydr. 

610  Kai. 
-'.-  Carbohydr. 

1 180  Kai. 
6  gr.  Carbohydr. 

670  Kai. 
-:-  Carbohydr. 

1  105  Kai. 
8  gr.  Carbohydr. 

c.  1  800  Kai. 
c.  100  gr.  Car- 
bohydr. 

0.087 

0.080 
0.093 
0.107 
0.106 
0.156 

^-0.007 

-:-  0.008 
-^0.027 
4-  0.023 
+  0.028 
-:- 0.011 

Table  VI.     Diuresis    before    and    after  intravenous    injectiou 
of  20  gram  of  Glucose. 


No. 

Before  the  injection 

After  the  in 

ection 

Diureses 

Diureses 

Urine  emitted 

in  periods 
of  10 

Urine  emitted 

in  periods 
of  10 

minutes 

minutes 

(cm^) 

(cm^) 

1 

Ci  .    .    . 

90  minutes  be- 

18.3 

32     minutes 

50 

Cii.   .    . 

fore  inject. 
120     » 

6.7 

after  inject. 

25     »         > 

24 

;  Diabetics 

Cvi    .    . 

85     » 

14.7 

85     > 

26.5 

An    .   . 

53     » 

9.1 

67     » 

6 

Aiv   .   . 

110     » 

17.1 

110    . 

18.6 

Av     .    . 

Aviii     . 

150     » 

170     » 

8.3 
20 

20     » 
96     . 

8.5 
20.9 

j 
■■  Non-Diabetics   1 

Axiv .  . 

165    > 

5.2 

80     » 

8.1 

Hypertension 

Axvii   . 

45     » 

4.4 

37     » 

10.3 

>              li 

Communicatiou  de  l'hopilal  de  Blcgdain.    (Medecin  en  chef,  professeur 

V.  Bie.) 


L'apparition  et  rexteiisioii  du  bacille  diplite- 

rique. 

rar 
MAX  CHRISTIANSEN. 


L'origine  principale  de  l'extension  epidemique  et  eiidemique 
de  la  diphterie  est  incontestablement  l'liomme,  car  la  plupart 
des  cas  de  diphterie  sont  provoquee  par  infection  d'individu  ä 
individu.  II  est  vrai  qiie  nous  connaissons  des  epidemies  oü 
l'infection  a  ete  etendue  par  le  lait;  en  Danemark  il  y  a  eu  plusieurs 
de  ces  epidemies  dont  une  ä  Frederikshavn  1914  (decrite  par 
Holm). 

Toutefois  ces  epidemies  sont  rares  et  pendant  leur  cours  l'in- 
fection d'homme  ä  homme  joue  un  tres  grand  röle.  Dans  le  pre- 
sent  article  je  ne  me  suis  donc  occupe  que  du  bacille  diphterique 
€liez  l'homme. 

J'examinerai  d'abord  la  localisation  du  bacille  dipbterique 
chez  les  differents  individus  et  puis  la  frequence  des  porteurs  de 
germes  sous  des  conditions  apparemment  exemptes  de  diphterie. 

La  localisation  typique  de  la  diphterie  est  le  pharynx.  En 
sens  epidemiologique  l'angine  pseudo-membraneuse  typiquement 
diphterique  n'est  que  d'un  interet  moindre;  il  est  vrai  que  dans 
ces  cas  il  y  a  presque  toujours  des  bacilles  diphteriques  pathogenes 
pour  les  cobayes  dont  le  caractere  infectieux  est  incontestable; 
mais  dans  ce  pays  ces  cas  seront  promptement  reconnus  et  isoles, 
ordinairement  ä  l'hopital.  Les  cas  de  diphterie  pharyngienne 
legers  sont  plus  interessants;  il  est  bien  connu  que  sans  un  examen 
bacteriologique  il  est  impossible  de  distinguer  de  tels  cas  d'une 
angine  simple;  ils  representent  actuellement  un  grand  danger 
d'infection,  parce  qu'ila  sont  assez  frequents  et  aussi  infectieux 
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que  les  cas  de  diphterie  graves  et  enfin,  parce  qiie,  ä  cause  de  leur 
nature,  ils  sont  facilement  meconnaissables. 

Le  bacille  dipliterique  se  trouve,  on  le  sait,  le  plus  souvent  dans. 
le  pharynx  apres  que  les  membranes  ont  disparu.  Plusieurs 
cherclieurs  out  examine  pendant  combieu  de  temps  il  peut  etre 
trouve  dans  le  pharynx.  Or,  Th.  Madsen  dit^  que  51,4  %  des 
malades  sont  exempts  de  bacilles  apres  30  jours,  selon  Albert 
99  %  en  sont  exempts  apres  4  semaines  et  Rappaport  dit  que 
38  %  des  malades  seulement  sont  exempts  de  bacilles  apres  30 
jours.  Les  indications  lä-dessus  divergent  donc  grandement. 
Je  n'en  connais  pas  la  raison,  mais  l'idee  d'exemption  de  bacilles 
est  en  elle-meme  tres  vague.  La  constatation  positive  du  bacille 
dipliterique  chez  des  porteurs  de  germes  selon  le  methode  ordi- 
naire  de  Löffler  est  sujette  ä  une  certaine  erreur  toutefois  assez 
petite;  par  contre  le  resultat  negatif  ne  signifie  que  tres  peu.  On 
constate  bien  vite  qu'on  peut  trouver  des  bacilles  diphteriques 
apres  qu'un  grand  nombre  de  prelevements  ont  donne  des  resultats 
negatif s.  Ainsi  j'ai  vu  que  le  8:me  prelevement  etait  positif  apres 
que  les  7  precedents  avaient  ete  negatifs.  Afin  d'elucider  davan- 
tage  cet  etat  de  cboses,  j'ai  examine  l'importance  de  deux  ou 
trois  resultats  negatifs  de  prelevements  provenant  du  pbarynx. 
Parmi  des  malades  qui  devaient  etre  transportes  ä  d'autres 
hopitaux  j'ai  cboisi  au  hasarcl  100  individus.  Pour  ces  malades 
rhopital  de  Blegdam  exige  que  5  prelevements  —  et  du  nez  et  du 
pharynx  —  donnent  un  resultat  negatif  pour  etre  consideres 
comme  exempts  d'infection.  J'ai  calcule  combien  de  fois  il  y 
avait  des  bacilles  diphteriques  apres  deux  et  apres  trois  preleve- 
ments prealables  negatifs.  Les  examens  ne  portent  que  sur  des 
prelevements  provenant  des  amygdales.  Voici  le  resultat:  Apres 
deux  prelevements  donnant  un  resultat  negatif  il  yavait  plus  tard 
des  bacilles  dipb'teriques  dans  46  cas  (=  46  %).  Apres  trois 
prelevements  avec  resultat  negatif  il  y  avait  plus  tard  des  bacilles 
diphteriques  dans  40  cas  (=  40  %).  Dans  les  deux  cas  il  s'agit 
des  memes  100  individus. 

La  difference  n'est  que  minime;  meme  apres  3  resultats  negatifs 
il  y  a  des  bacilles  diphteriques  dans  40  %  des  cas;  en  outre  les 
chiffres  mentionnes  n'indiquent  que  le  minimum,  car  le  resultat 
positif  n'a  ete  charge  que  d'une  erreur  minime;  par  contre  il  ne 
s'ensuit  pas  necessairement  des  deux  resultats  negatifs  constates- 
apres  les  trois  premiers  que  le  malade  soit  exempt  de  bacilles. 

^  Voir:   LsereboK  i  intern  Medicin  I. 
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Cela  explique  qiie  pour  la  dipliteiie  les  »cas  de  retour»  sont  aussi 
freqiients  chez  des  individus  renvoyes  comme  «exempts  de  bacilles» 
que  chez  ceux  renvoyes  avec  des  bacilles  diphteriques  (Sörensen). 
Ell  egard  aux  considerations  precedentes  et  ä  la  circonstance 
que  les  malades  de  Sörensen  n'ont  pas  ete  examines  au  nez,  la 
difference  entre  les  individus  <<exempts  de  bacilles»  et  ceux  «non 
exempts  de  bacilles»  n'est  guere  tres  grande.  Les  malades  qui 
sont  renvoyes  comme  porteurs  de  bacilles  seront  probablement 
moins  dangereux  que  ceux  renvoyes  —  ä  tort  —  comme  exempts 
de  bacilles.  Or,  il  s'ensuit  qu'on  aura  autant  de  cas  de  retour 
parmi  les  individus  renvoyes  <(exempts  de  bacilles»  que  parmi  ceux 
non  exempts  de  bacilles. 

Je  citerai  encore  ä  titre  d'exemple  le  resultat  des  examens  de 
deux  malades. 


I 

Jours  . 
pharyiix 
nez     .    . 

Jours 
pharyiix 
nez     .    . 


1  2  7  8  10  11  14  15  16  18  19  23  25  26  27  30  31 
+  ^  ^  +  ^  +  +    :   ~  ^  ~  ^  ^  ^  -^  ^  ^ 

-.-  +  -^  ~  -\    +  -^  ^-  ^  -:-  +  -^  -:-  ^  +  -y  -: 

32  33  34  36  40  42  43  45  46  50  53  57  60  61  63  64  65 
+  +  +  +  +  ~  ^  +  +  +  +   +^-:--:-^-^ 
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1  2  9  10  11  12  13  15  17  19  20  22  23  24  26  28 
+  -i-  ^  ~  :-^  ~   :   -^  ~  ^  ^  ^  ~  ^ 


Jours  ....  29  31  32  33  34  35  36  37  38  39  40  41  42  43  44  45 
pharynx  .  .  .  +   -y  ~  ^  -. — '-   +  —. — '-—   +   -. — !--! — ! — '— 

nez -: — ; — ;   -:-  +  -^  +  -; — ; — ! — ; — i — i — '^  -. — ^- 

+   sigüifie  qu'il  y  avait  des  bacilles  diphteriques,     :     qu'il  n'y  en  avait  pas. 

Ces  deux  exemples  qui  ne  sont  nullement  exceptionnels  prouv- 
ent  nettement  qu'une  ou  quelques  constatations  negatives  isolees 
chez  un  porteur  de  germes  n'ont  que  peu  d'importance.  On  ne 
saurait  guere  dire  ä  quoi  est  du  ce  phenomene.  Peut-etre  les 
bacteries  ne  se  trouvent  que  dans  des  lieux  tres  limites  du  pharynx 
de  maniere  qu'on  ne  les  atteint  que  fortuitement  aux  preleve- 
ments;  peut-etre  il  est  du  ä  d'autres  causes. 

Meme  si  on  n'exige  pas  5  resultats  negatifs,  il  y  a,  on  le  sait, 
bien  des  cas  ou  on  trouve  des  bacilles  diphteriques  pendant  6 
mois  et  meme  pendant  une  annee.  On  n'a  pas  de  point  d'appui 
positif  pour  supposer  que  les  bacilles  perdraient  leur  virulence 
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apres  un  certain  temps;  au  contraire,  toiit  indique  qu'ils  ne  chang- 
■ent  pas  du  tout.  En  effet,  j'ai  vu  un  exemple  oü  un  porteur  de 
germes  avait  encore  des  bacilles  diphteriques  pathogenes  pour  les 
cobayes  apres  5  mois. 

II  n'est  donc  que  naturel  qu'on  ait  essaye  nombre  de  fois  de 
debarrasser  ces  porteurs  de  germes  de  leurs  bacilles  diphteriques; 
mais  on  n'a  pas  encore  reussi  ä  trouver  une  niethode  tant  soit  peu 
süre.  Je  ne  mentionnerai  que  les  essais  de  tonsillotomie  et  d'ade- 
notomie  parce  qu'ils  me  semblent  rationnels  et  parce  que,  ä  en 
juger  par  les  rapports,  ils  semblent  pouvoir  donner  des  resultats.  En 
effet  Friedberg  a  signale  une  serie  de  cas  oü  les  bacilles  diphteri- 
ques disparaissent  apres  une  Operation  (tonsillectomie,  parfois 
adenotomie  simultanee).  Aussi  Rabinoff  declare  (cite  d'apres 
Friedberg)  avoir  vu  un  bon  effet  d'un  traitement  operatoire.  En 
Danemark  c'est  Mygind  qui,  en  1909  dejä,  a  obtenu  un  bon 
resultat  en  traitant  un  enfant  porteur  de  germes  depuis  4  mois 
avec  tonsillotomie  et  adenotomie.  J'ai  vu  2  fois  qu'une  ton- 
sillotomie a  gueri  des  porteurs  de  germes  obstines.  Cette  que- 
stion  meriterait  donc  d'etre  examinee  encore  davantage;  toutefois 
on  doit  examiner  tres  soigneusement  si  le  malade  est  vraiment 
exempt  de  bacilles. 

Comme  pour  la  diphterie  il  y  a  tres  peu  de  cas  de  retour  —  tant 
pour  les  malades  renvoyes  avec  bacilles  que  pour  ceux  renvoyes 
Sans  bacilles  diphteriques  — -  on  fera  bien  de  n'etre  pas  trop  ri- 
goureux  quand  il  s'agit  de  renvoyer  le  malade  chez  lui.  Car  on  est 
loin  d'atteindre  une  exemption  de  bacilles  ideale,  et  un  sejour 
prolonge  ä  l'hopital  est  eher  pour  les  communautes  et  souvent 
tres  genant  pour  le  malade.  II  est  naturellement  plus  difficile 
quand  le  malade  doit  etre  transporte  ä  une  creche  ou  ä  un  h6j)ital 
oü  il  y  aurait  du  danger  qu'un  porteur  de  bacilles  put  provoquer 
Tine  epidemie  locale.  Comme  il  a  ete  dit  ci-dessus,  les  malades 
diphteriques  ne  sont  transportes  de  l'hopital  de  Blegdam  ä  un 
autre  hopital  ou  ä  une  creche  qu'apres  que  5  prevelements  pro- 
venant  du  nez  et  du  pharynx  ont  donne  un  resultat  negatif. 
Afin  de  satisfaire  ä  cette  exigence  le  malade  doit  souvent  rester 
des  mois  ä  l'hopital  pour  les  maladies  contagieuses  et,  comme  il 
s'ensuit  de  ce  que  j'ai  dit  ci-dessus,  on  n'est  neanmoins  pas  abso- 
lument  certain  de  ce  que  le  malade  soit  exempt  d'infection. 

La  diphterie  nasale  est  la  forme  de  diphterie  la  seconde  en  fre- 
quence;  eile  attaque  generalement  les  enfants,  surtout  les  bebes; 
le  plus  souvent  il  n'y  a  pas  de  formations  de  fausses  membranes, 
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mais  seulement  un  rhume  mucopurulent  et,  ce  qui  est  tres  carac- 
teristique,  un  rhume  hemorrhagique.  A  cause  de  la  frequence 
de  la  rhinite  ces  cas  ne  sont  souvent  pas  reconnus  comme  diphterie. 
Cela  est  d'ailleurs  si  connu  que  je  ne  le  mentionne  que  pour  etre 
complet  et  pour  attirer  l'attention  de  nouveau  sur  le  grand  danger 
d'infection  de  tels  cas.  Dans  des  cas  de  diphterie  pharyngienne 
il  faut  observer  le  nez,  car  il  y  a  lä  souvent  des  bacilles 
diphteriques  meme  quand  il  n'y  a  pas  de  symptomes  nets  du 
cote  du  nez.  Ainsi  dans  200  cas  de  diphterie  pharyngienne,  j'ai 
trouve  des  bacilles  diphteri  ques  dans  les  prelevements  provenant 
du  nez  chez  51  individus  tandis  que  le  rhum  en'etait  observe  chez 
29.  II  y  avait  donc  dans  22  cas  des  bacilles  diphteriques  sans 
symptomes  de  coryza. 

La  plupart  de  ces  22  individus  souffraient  d'une  diphterie  pha- 
ryngienne legere.  Puisque  le  rhume  est  si  repandu  dans  la  diphterie 
il  n'est  pas  etonnant  que  l'otite  moyenne  aigue  soit  une  complica- 
tion  assez  frequente.  On  trouve  tres  souvent  des  bacilles  diph- 
teriques en  cultivant  de  l'ecoulement  d'oreille.  Je  ne  discuterai 
pas  s'il  s'agit  d'une  veritable  diphterie  d'oreille  ou  si  l'otite  est 
causee  par  une  infection  mixte,  puisque  la  constatation  du  bacille 
diphterique  est  l'essentiel  au  point  de  vue  epidemiologique.  Ainsi 
parmi  66  cas  d'otite  moyenne  aigue  chez  des  individus  diphteriques 
j'ai  trouve  des  bacilles  diptheriques  dans  32  cas.  La  diagnose 
est  faite  selon  le  diagnostic  diphterique  ordinaire  de  Löffler.  Les 
bacilles  n'ont  ete  donc  ni  obtenus  en  culture  pure  ni  verifies.  Par 
consequent  les  chiffres  indiques  sont  sujets  aux  causes  d'erreur  qui 
caracterisent  cette  methode  d'enquete.  Pour  la  culture  de  l'ecoule- 
ment d'oreille  il  faut  en  outre  prendre  en  consideration  qu'il 
s'y  trouve  des  bätonnets  avec  des  grains  polaires  ressemblant  ä  des 
bacilles  diptheriques.  Eberson  signale  meme  en  avoir  trouve 
un  provenant  d'une  otite  qui  pouvait  tuer  un  cobaye,  mais  contre 
lequel  l'antitoxine  diphterique  ne  protegait  pas  l'animal  temoin. 
Dans  un  cas  d'otite  scarlatineuse  moi  aussi,  j'ai  cultive  un  bä- 
tonnet  avec  des  grains  polaires  qui,  selon  la  methode  ordinaire  de 
Löffler,  etait  considere  comme  bacille  diptherique,  mais  que  la 
culture  pure  revela  comme  ne  l'etant  pas. 

Ce  n'est  que  dans  un  seul  des  cas  mentionnes  ci-dessus  avec 
constatation  des  bacilles  diphterique  de  l'ecoulement  d'oreille 
que  j'ai  effectue  la  culture  pure.  II  se  montra  alors  etre  une  souche 
diphterique  typique  pathogene  pour  le  cobaye.  II  se  peut  donc 
que  dans  quelques-uns  des  cas  mentionnes  il  ne  se  soit  agi  que 
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d'un  germe  ressemblant  ä  un  bacille  diphterique;  toutefois  le 
bacille  diptherique  peut  se  trouver  dans  l'ecoulement  d'oreille 
chez  des  malades  diptheriques  et  ainsi  avoir  une  importance 
epidemiologique  considerable,  ce  que  j'ai  pu  constater  ä  plusieurs 
reprises.  Etant  donne  que  les  otites  causent  soiivent  un  ecoulement 
d'oreille  prolonge  ou  chronique,  il  faut  absolument  y  faire  atten- 
tion chez  des  individus  diptheriques,  surtout  lorsque  ceux-ei 
doivent  demeurer  conime  «exempts  de  bacilles»  dans  une  creclie 
ou  une  maison  d'enfants.  II  est  evident  qu'une  teile  secretion 
d'oreille  contenant  des  bacilles  comprend  un  danger  d'infec- 
tion  aussi  grand  qu'un  rhume  diphterique.  II  s'en  ensuit  de 
plus  qu'il  ne  faut  pas  se  contenter  de  la  methode  de  diagnose 
ordinaire;  en  cas  de  constatation  positive  il  faut  faire  la  culture 
pure  du  bacille  et  l'exaniiner  tres  soigneusement. 

Je  signalerai  ici  qu'il  y  a  une  diphterie  d'oreille  soi-disant  pri- 
maire,  c'est-ä-dire  une  diphterie  n'ayant  donne  de  symptömes 
ni  du  pharynx  ni  du  nez;  comme  localisation  unique  il  y  a  une  otite 
avec  formation  membraneuse  dans  l'oreille.  On  connait  plusieurs 
cas  pareils  dont  un  a  ete  communique  par  Robert  Lund  qui  a 
trouve  des  bacilles  diphteriques  dans  le  pharynx  du  malade.  Or, 
comme  il  y  avait  un  cas  de  diphterie  pharyngienne  dans  la  famille, 
la  voie  d'infection  s'explique  facilement. 

Parfois  il  y  a  des  bacilles  diphteriques  dans  l'ecoulement  d'oreil- 
le ,chez  des  malades  scarlatineux  avec  otite.  Ainsi  parmi  201 
cas  d'otite  scarlatineuse  j'ai  trouve  des  bacilles  diphteriques 
dans  28  cas.  Dans  11  de  ces  cas  il  y  avait  en  meme  temps  des 
bacilles  diptheriques  dans  le  nez  ou  dans  le  pharynx,  tandis  que 
dans  les  autres  17  cas  des  bacilles  diptheriques  n'etaient  pas  de- 
celables  par  l'examen  ordinaire  du  nez  ou  du  pharynx,  Quant 
aux  11  cas  nommes  les  premiers  le  phenomene  correspond  ä  ce 
qui  a  lieu  pour  des  malades  diphteriques,  tandis  que  les  17  cas  oü 
les  bacilles  diphteriques  ne  furent  demontres  que  dans  l'ecoule- 
ment d'oreille,  etaient  assez  curieux.  Comme  il  est  fait  des  pre- 
levements  du  nez  et  du  j)harynx  chez  tous  les  malades  scarlatineux, 
lors  de  leur  entree  ä  l'hopital  de  Blegdam  et  8  jours  plus  tard,  il 
n'est  pas  probable  qu'ils  aient  contractu  ces  bacilles  diphteriques 
jDendant  leur  sejour  ä  l'hopital;  de  plus  en  ce  cas  on  s'attendrait 
plutot  ä  trouver  des  bacilles  diphteriques  dans  le  nez  ou  dans  le 
pharynx.  Dans  quelques  cas  j'ai  essaye  de  faire  des  prelevements 
du  rhinopharynx  et  dans  un  cas  j'ai  jdu  constater  qu'il  y  avait 
des  bacilles  diphteriques  dans  le  rhinopharynx  (outre  dans  l'ecou- 
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lement  d'oreille);  par  contre  j'ai  constate  par  des  examens  repetes 
qu'il  n'y  avait  des  bacilles  diphteriques  ni  dans  le  nez  ni  dans  le 
pharynx. 

Par  lä  s'expliquent  probablement  plusieurs  des  cas  oü  il  y  a 
des  bacilles  diphteriques  dans  Tecoulement  d'oreille,  mais  non  dans 
le  nez  ni  dans  le  pharynx.  On  pourrait  s'imaginer  une  autre  expli- 
cation  de  ce  phenomene,  ä  savoir  la  possibilite  que  l'angine  et  le 
rhume  scarlatineux  eussent  supplante  le  bacille  diphterique  du 
nez  et  du  pharynx,  ce  qui  a  ete  constate  par  E.  Faber  et  par 
Fibiger.  Mais  en  ce  cas  les  bacilles  diphteriques  reparaissent 
ordinairement  lorsque  l'angine  a  disparu.  Dans  quelques-uns  des 
cas  il  ne  s'agit  peut-etre  pas  de  bacilles  diphteriques,  mais  d'autres 
bätonnets  avec  des  grains  polaires,  comnie  il  a  ete  decrit  plus  haut. 
Pour  l'otite  il  faut  absolument  une  culture  pure  et  un  examen  mi- 
nutieux  du  germe  en  question  avant  qu'on  puisse  dire  qu'il  s'agit 
vraiment  de  bacilles  diphteriques.  Dans  les  3  des  17  cas  ci-dessus 
mentionnes  oü  on  constata  des  bacilles  diphteriques  dans  l'ecoule- 
inent  d'oreille,  mais  non  pas  d'autres  lieux,  on  a  effectue  une 
culture  pure.  Dans  2  de  ces  cas  il  s'agit  de  bacilles  diphteriques 
incontestableraent  pathogenes  pour  le  cobaye,  tandis  que  dans  le 
troisieme  cas  il  n'y  avait  pas  de  bacilles  diphteriques,  mais  un 
bätonnet  assez  court  avec  des  grains  polaires.  Dans  quelques-uns 
des  17  cas  il  s'agit  donc  de  vrais  bacilles  diphteriques. 

Les  individus  en  question  deviennent  donc  porteurs  de  germes 
de  teile  maniere  que  l'examen  ordinaire  du  nez  et  du  pharynx 
ne  les  revele  pas  comme  tels.  J'ai  eu  l'occasion  d'en  voir  la  portee 
])ratique,  car  deux  fois  il  s'est  produit  une  infection  diphteriques 
dans  le  departement  d'otite  scarlatineuse  de  Thöpital.  Tous  les 
malades  scarlatineux  souffrant  d'otite  moyenne  aigue  sont  tran- 
sportes  ä  ce  departement.  Comme  il  a  ete  decrit  ci-dessus  tous  les 
malades  scarlatineux  sont  examines  2  fois  dans  le  nez  et  dans  le 
pharynx  pour  des  bacilles  diphteriques,  ä  savoir  lors  de  leur  arrivee 
et  8  jours  plus  tard.  On  se  croirait  donc  ä  l'abri  d'une  infection 
diphterique.  Dans  les  salles  communes  de  scarlatine  il  n'y  en  a 
presque  jamais;  et  apres  qu'on  a  introduit  l'examen  de  l'ecoule- 
ment  d'oreille  pour  des  bacilles  diphteriques  avant  que  les  malades 
soient  transportes  ä  la  salle  specialement  destinee  aux  malades 
qui  souffrent  d'otite  scarlatineuse,  il  n'y  a  plus  eu  de  cas  d'infec- 
tion  diphterique  ici. 

II  est  donc  probable  que  les  otites  ont  ete  la  source  d'infection. 
Dans   la   pratique   les   constatations   positives    devront    toutefois. 
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etre  verifiees  par  la  culture  pure  et  il  faudra  isoler  le  malade  jus- 
qu'ä  ce  que  la  question  soit  determinee. 

Äpparition    du    bacille    diphferique   dans  les  voies  respiratoires. 

II  va  Sans  dire  qu'en  cas  de  croup  les  bacilles  diphteriques 
peuvent  etre  trouves  dans  la  trachee,  dans  les  bronches  ou  dans 
les  poumons;  mais  il  est  etrange  qu'on  puisse  les  y  trouver  sans 
qu'il  y  ait  une  teile  affection.  Or,  dans  12  cas  sur  67  examinees 
Reye  a  trouve  des  bacilles  diphteriques  dans  des  poumons  par- 
faitement  intacts;  meme  apres  que  le  processus  dans  le  pharynx 
avait  disparu,  il  trouva  encore  des  bacilles  diphteriques  dans  les 
poumons.  Aussi  dans  des  cas  de  bronchopneumonie  chez  des 
individus  diphteriques  il  trouve  tres  souvent  des  bacilles  diphte- 
riques. Tant  qu'il  s'agit  de  l'etat  aigu  oü  l'angine  diphterique 
reclame  l'interet  principal  ce  n'est  qu'une  curiosite  interessante; 
mais  ce  phenomene  devient  plus  important  parce  qu'il  elucide 
en  quelque  sorte  un  certain  nombre  d'affections  chroniques 
singulieres  dans  les  voies  respiratoires  superieures.  Dans  la 
litterature  je  n'ai  rencontre  qu'un  tres  petit  nombre  de  cas  de 
ce  genre.  Neisser  et  Kahnert  en  ont  signale  5.  Dans  tous  ces 
cas  il  s'agit  d'ä-peu-pres  les  memes  symptomes.  C'etaient  des 
individus  qui  avaient  tousse  et  expectore  depuis  longtemps  — 
pendant  des  annees.  A  l'examen  oii  constata  un  catarrhe  atro- 
phique  du  nez  et  des  voies  respiratoires  superieures.  Dans  l'expec- 
toration  il  y  avait  des  bacilles  diphteriques  nombreux  et  on  trouva 
ä  la  culture  des  bätonnets  reagissant  morphologiquement  comme 
des  bacilles  diphteriques  et  formant  de  l'acide  dans  le  bouillon 
glucose.  Dans  2  des  cas  ils  etaient  typiquement  pathogenes  pour 
les  cobayes,  tandisque  dans  3  cas  ils  ne  l'etaient  pas.  Schmidt  Sig- 
nale un  cas  de  pneumonie  interstitielle  chronique  oü  il  y  avait  une 
culture  pure  de  bacilles  diphteriques  dans  l'expectoration  pendant 

10  annees;  point  de  bacilles  tuberculeux.  C'etaient  des  bätonnets 
longs  et  sveltes  avec  des  bouts  en  forme  de  massue  et  des  grains 
polaires  typiques.  Les  cultures  n'etaient  pas  pathogenes  pour  les 
cobayes. 

Lippmann  signale  un  cas  oü  l'individu  avait  eu  une  diphterie 
ä  Tage  de  six  ans.  Enfin  la  malade  avait  eu  des  acces  d'angine 
frequents,  mais  ä  ce  qu'on  süt  eile  n'avait  jamais  transmis  d'in- 
fection  diphterique.  Elle  eut  une  tuberculose  et  dans  l'expectorat 
on  trouva  un  bacille  qui,  tant  au  point  de  vue  culturel  que  mor- 
phologique,    ressemblait    parfaitement    ä   un  bacille  diphterique. 

11  n'etait    pas    pathogene    pour  le  cobaye  et  ne  formait  pas  de 
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toxine  dans  du  bouillon.  A  ce  cas  j'ajouterai  un  autre.  II  s'agit 
d'un  individu  avec  tracheite  et  rhinite  de  nature  atrophique 
(ozaena).  La  malade  avait  eu  auparavant  iine  diphterie  laryngien- 
ne  legere.  Elle  expectorait  chaque  jour  quelques  crachats  d'un 
vert  jaunätre.  A  la  microscopie  directe  on  trouva  beaucoup  de 
bacilles  ressemblant  parfaitement  aux  bacilles  diphteriques. 
A  la  culture  pure  on  trouva  un  bätonnet  avec  des  grains  polaires 
qui  fermentait  de  la  glucose,  mais  non  pas  de  la  Saccharose.  Mor- 
phologiquement  il  etait  comme  le  bacille  diphterique;  il  croissait 
anaerobiquement  et  les  colonies  sur  agar  etaient  comme  Celles 
du  bacille  diphterique;  il  n'etait  pas  pathogene  pour  le  cobaye. 
Seulement  vis-ä-vis  de  la  glycerine  sa  fayon  de  reagir  differait  de 
Celle  du  bacille  diphterique.^ 

Aussi  dans  les  catarrhes  atrophiques  chroniques  qui  n'attaquent 
que  le  nez  (ozaena)  ou  trouve  souvent  des  bacilles  diphteriques. 

Ainsi  Symes  trouva  dans  23  cas  d'ozaena  des  bacilles  qui, 
tant  culturellement  que  morphologiquement,  se  comportaient 
comme  des  bacilles  diphteriques.  Leur  virulence  ne  fut  pas  deter- 
minee.  Dans  16  cas  de  rhinite  atrophique  Ludwig  Wolff  a  trouve 
des  bacilles  diphteriques  dont  pas  un  n'etait  pathogene  pour  le 
cobaye.  Dans  14  cas  d'ozaena  et  dans  5  sur  7  cas  de  rhinite 
atrophique  Neufeld  trouvait  des  bacilles  diphteriques  qui  eux 
non  plus  n'etaient  pathogenes  pour  le  cobaye.  Dans  2  cas  sur  les 
8  mentionnes  plus  haut,  oü  il  y  avait  des  bacilles  diphteriques  dans 
l'expectoration,  les  bacilles  etaient  pathogenes  pour  les  cobayes; 
dans  les  6  autres  cas  et  dans  tous  les  cas  d'ozaena  les  bacilles 
n'etaient  pas  pathogenes  pour  le  cobaye.  II  est  difficile  de  com- 
prendre  pourquoi  il  y  a  tant  de  souches  non  pathogenes  justement 
dans  ces  cas.  On  a  donc  presume  que  ce  ne  sont  pas  de  vrais 
bacilles  diphteriques.  Dans  les  cas  de  Neisser  deux  souches  etaient 
agglutinees  par  le  meme  serum  agglutinant  qu'utilisait  Lubovski 
pour  ses  agglutinations.  Ce  serum  agglutinait  aussi  plusieurs 
souches  virulentes.  II  avait  ete  produit  par  l'injection  d'une 
souche  apathogene  ä  une  chevre.  Toutefois  c'etait  un  serum  faible 
et,  etant  donne  qu'il  y  a  de  l'agglutinine  normale  dans  le  serum  de 
chevre,  l'experience  n'est  pas  tout  ä  fait  concluante.  Dans  mon 
cas  la  souche  qui  put  etre  cultivee  de  l'expectorat  etait  serologi- 
quement  d'un  type  differant  de  celui  des  autres  souches  de  bacilles 


^  Voir  souche  No.  20  dans:  Max  Christiansen:  Le  bacille  de  la  diphterie  (Re- 
actions  serolofriqaes.  Fermentations.  Intiuence  de  la  conccntration  des  ious  hy- 
drog^nes.     Virulence  etc.     Classitications  eu  types.)  —  Paris  1923. 
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diphteriques  et  parait  etre  assez  isolee  au  point  de  vue  serologique. 
Tout  de  meme  il  s'agit  probablement  de  bacilles  diptiteriques 
apathogenes;  mais  il  serait  assez  interessant  d'examiner  plusieurs 
souches  pareilles  ä  l'egard  de  leurs  proprietes  serologiques  et  de 
leur  reaction  vis-ä-vis  de  la  glycerine.  Je  ne  crois  pas  que  ces 
bacilles  puissent  avoir  de  l'importance  etiologique  pour  l'ozaena, 
car  pour  cela  ils  n'apparaissent  pas  assez  constamment.  Puisqu'il 
s'agit  presque  toujours  de  souches  atoxiques,  les  essais  de  traite- 
ment  de  tels  cas  avec  de  l'antitoxine  diphterique  sont  parfaite- 
ment  irrationnels. 

La  membrane  muqueuse  du  nez  et  du  pharynx  est,  comme  je  Tai 
dejä  mentionne,  le  point  d'attaque  et  le  foyer  principal  du  ba- 
cille  diphterique.  Nous  avons  vu  qu'il  peut  aussi  etre  trouve  sur 
les  membranes  muqueuses  voisines  comme  Celles  du  larynx  et  de 
l'oreille  moyenne.  II  y  a  encore  une  membrane  muqueuse  com- 
muniquant  directement  avec  la  membrane  muqueuse  nasale,  ä 
savoir  la  conjonctive.  Sur  eile  aussi  le  bacille  diphterique  peut 
etre  trouve.  II  peut  y  provoquer  une  conjonctivite  diphterique 
typique  avec  formation  de  fausses  membranes.  Cependant  comme 
c'est  la  une  affection  tres  rare,  son  importance  epidemiologique 
est  minime.  Par  contre,  il  n'est  pas  rare  de  trouver  des  bacilles 
diphteriques  dans  la  conjonctive  des  individus  diphteriques  sans 
qu'il  y  ait  des  enduits.  II  peut  y  avoir  ou  une  conjonctivite  catar- 
rhale  ou  aucune  affection  de  la  conjonctive.  C'est  en  effet  le 
meme  phenomene  que  celui  que  nous  connaissons  pour  le  pharynx. 
Or,  puisque  dans  la  conjonctive  on  trouve  souvent  le  bacillus 
xerosis  qui  au  point  de  vue  de  morphologie  ressemble  parfaitement 
au  bacille  diphterique,  on  ne  peut  pas  se  borner  ä  l'examen  ordi- 
naire  des  prelevements  de  la  conjonctive.  Le  bacille  trouve  doit 
toujours  etre  minutieusement  examine  en  culture  pure  avant  qu'on 
puisse  dire  que  c'est  un  vrai  bacille  diphterique.^  Or,  dans  deux 
cas  j'ai  trouve  des  bacilles  diphteriques  dans  la  conjonctive 
d'individus  atteints  d'une  diphterie  naso-pharyngienne;  dans  tous 
les  deux  cas  il  y  avait  une  inflammation  non  membraneuse  de  la 
conjonctive.     Probablement   le   bacille   diphterie   n'a   pas   ete   la 

^  Dans  la  conjonctive  il  y  a  deux  bätonnets  ayant  des  grains  polaires  et 
ressemblant  niorphologiquement  au  bacille  diphterique.  L'un  de  ces  bätonnets 
est  assez  court  et  ne  forme  d'acide  ui  dans  du  bouillon  de  dextrose  ni  dans  celni 
de  Saccharose:  Tautre  forme  de  l'acide  tant  dans  le  Ijonillon  de  dextrose  que  de 
Saccharose.  (Le  bacille  diphterique  forme  de  l'acide  dans  le  bouillon  de  dextrose, 
mais  non  pas  dans  le  bouillon  de  sacbbarose.)  Il  va  sans  dire  que  des  resultats 
positifs  des  essais  de  virulence  sur  des  cobayes  avec  contröle  d'antitoxine  prouv- 
ent  qu'il  s'agit  d'un  bacille  diphterique. 
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cause  des  conjonctivites.  Dans  Tun  des  cas  il  s'agit  d'une  conionc- 
tivite  phlyctenulaire,  dans  l'autre  d'une  conjonctivite  chez  un  iiidi- 
vidu  atteint  de  diphterie  pharyngienne  ainsi  que  de  rougeole. 
Mais  ici  ce  n'est  que  la  Consta tation  simple  de  bacilles  diphteriques 
dans  la  conjonctive  qui  a  de  I'interet.  Deux  autres  souches  etant, 
elles  aussi,  des  bacilles  di})hteriques  incontestables,  pathogenes 
pour  les  cobayes,  furent  trouvees  sur  deux  individus  atteint 
Tun  de  coqueluche,  l'autre  de  rougeole.  II  etait  impossible  de 
constater  des  bacilles  diphteriques  du  nez  ou  du  larynx.  II  n'y 
avait  non  plus  de  conjonctivite  membraneuse. 

Finalement  il  y  a  une  membrane  muqueuse  qui  peut  etre  le 
foyer  de  diphterie,  mais  qui  n'est  pas  en  communication  directe 
ni  avec  le  pharynx  ni  avec  le  nez,  ä  savoir  la  vulve.  La  forme  grave 
avec  formation  de  fausses  membranes  est  une  maladie  rare.  Je 
n'en  ai  pas  vu  un  seul  cas  parmi  plusieurs  milliers  d'individus 
diphteriques;  son  importance  epidemiologique  est  donc  minime. 
Par  contre,  les  cas  legers  ne  sont  pas  rares  du  tout,  ce  qui  est 
d'autant  plus  interessant  qu'il  est  tres  facile  de  les  meconnaitre. 
Föns  decrit  un  tel  cas  tres  leger  coincidant  avec  une  diphterie 
pharyngienne.  Schucht  signale  3  cas  qui  furent  gueris  par  le 
traitement  de  serum;  il  s'agit  de  petites  plaies  dont  le  fond  avait 
un  enduit  grisätre  et  qui  avaient  des  bords  infiltres  rouges.  Dans 
aucun  de  ces  cas  il  n'y  avait  de  diphterie  pharyngienne.  Finale- 
ment j'ai  observe  un  cas  oü  les  bacilles  diphteriques  ont  ete  isoles  et 
verifies.^  En  outre  j'ai  vu  un  cas  avec  une  vulvite  purulente  chez 
une  femme  souffrant  de  diphterie  nasale.  Comme  les  bacilles 
de  ce  dernier  cas  n'etaient  pas  isoles  et  verifies  je  ne  saurais  le 
considerer  comme  absolument  certain,  car  des  constatations  de 
bätonnets  avec  des  grains  polaires,  ressemblant  ä  des  bacilles 
diphteriques  sont  frequerament  signales  comme  provenant  de 
ladite  region.  A  tout  prendre  une  teile  vulvite  diphterique  legere 
n'est  pas  si  rare  peut-etre  qu'on  ne  le  croit.  Parfois  eile  coincide 
avec  une  diphterie  nasale  ou  pharyngienne  probablement  trans- 
mise  par  les  doigts;  mais  ä  en  juger  par  le  cas  de  Schucht  eile 
semble  pouvoir  apparaitre  isolement. 

Pour  etre  complet  je  mentionnerai  encore  la  diphterie  des 
plaies;  je  n'ai  pas  cultive  des  bacilles  diphteriques  de  tels  cas 
moi-meme,  je  me  bornerai  donc  ä  mentionner  le  rapport  d'une 
epidemie  de  diphterie  des  plaies  de  Fitzgerald  et  D.  E.  Robertson. 
7  souches  cultivees  de  ces  cas  montraient  de  la  formation  de  toxine 

^  Ce  cas  est  public  dans  le  travail  ineiitionnt'  plus  haut  (voir  la  note  page  209). 
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dans  du  bouillon.  II  n'y  avait  point  de  cas  de  diphterie  pharyn- 
gienne  pendant  cette  epidemie.  De  plus  il  y  a  un  essai  ä  ce  sujet 
de  Lubinski.  Lubinski  fait  remarquer  l'apparition  frequente  d'un 
bacille  ressemblant  au  bacille  diphterique  ayant  des  grains  polai- 
res,  mais  qui  est  un  peu  grossier,  non  pathogene  pour  les  cobayes 
et  qui  se  distingue  des  vrais  bacilles  dipbteriques  en  ce  qu'il  fer- 
mente  la  Saccharose.  A  l'examen  des  plaies  pour  des  bacilles 
diphteriques  il  faut  donc  absolument  exiger  une  culture  pure  et 
un  examen  minutieux  des  bacilles  trouves. 

Finalement  je  mentionnerai  l'apparition  de  bacilles  diphteriques 
dans  Vurine  des  ?nalades.  Bien  que  ni  chez  l'homme  ni  chez  les  ani- 
maux  de  laboratoire  le  bacille  diphterique  ne  montre  aucune  ten- 
dance  ä  provoquer  une  bacterihemie,  on  fait  souvent  remarquer 
qu'elle  n'est  pas  impossible.  Roedelius  a  trouvedes  bacilles  diphteri- 
ques dans  le  sang  de  trois  individus.  II  a  examine  196  echantillons 
de  sang  provenant  de  187  individus;  leur  existence  dans  le  sang 
est  donc  exceptionnelle.  Plusieurs  chercheurs  signalent  qu'ils 
ont  trouve  des  bacilles  diphteriques  dans  l'urine.  Ainsi  Conradi 
et  Bierast  ont  trouve  des  bacilles  diphteriques  dans  l'urine  de  54 
individus  sur  155.  Des  experiences  de  virulence  ont  ete  faites  dans 
6  cas  avec  un  resultat  positif.  Les  constations  positives  furent 
faites  surtout  au  debut  de  la  maladie,  tandis  qu'il  etait  tres  rare 
de  les  trouver  apres  quelques  semaines  ou  pendant  la  convales- 
cence.  Koch  a  examine  111  echantillons  d'urine  provenant  de  26 
individus  diphteriques  et  il  a  trouve  des  bacilles  diphteriques 
pathogenes  pour  les  cobayes  dans  4  echantillons  provenant  de 
2  individus.  Dans  10  echantillons  pris  sur  5  individus  et  dans  4 
echantillons  retires  de  malades  diphteriques  il  trouva  des  bäton- 
nets  diphteroides  qu'il  ne  reussit  pas  ä  identifier.  Dans  4  cas  sur 
10  de  diphterie  de  gravite  moyenne  Freifeld  a  pu  isoler  des  bacilles 
diphteriques  typiques  de  l'urine.  Dans  85  cas  sur  100  examines 
M.  Carteregna  et  A.  Carcasca  ont  trouve  des  bacilles  diphteriques 
dans  l'urine.  Ils  fönt  remarquer  que  la  gravite  de  la  diphterie 
n'y  est  pour  rien;  d'apres  eux  il  y  aurait  encore  des  bacilles  diph- 
teriques dans  l'urine  apres  qu'ils  auraient  disparu  du  pharynx. 
Les  auteurs  mentionnes  emploient  de  l'urine  de  catheter;  je  ne 
connais  pas  ä  part  cela  leur  technique,  car  l'article  original  n'a 
pas  ete  ä  ma  disposition.  J'ignore  donc  si  toutes  les  souches  ont 
ete  soumises  ä  une  culture  pure  et  examinees  ce  qui  est  indispen- 
sable pourqu'on  puisse  accepter  les  constatations  positives. 

J'ai  examine  un  petit  nombre  de  cas  oü  j'ai  employe  de  l'urine 
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de  catheter.  Dans  la  premiere  serie  j'ai  examine  15  echantillons 
d'urine  provenant  de  13  individus  souffrant  tous  de  diphterie 
pharyngienne  grave.  La  technique  employee  a  ete  la  suivante: 
15  cm^  environ  d'urine  prelevee  aseptiquement  ont  ete  forte- 
ment  centrifuges  et  le  residii  a  ete  disperse  sur  la  surface  du 
serum  coagule  dans  des  boites  de  Petri.  Dans  5  echantillons  pro- 
venant de  4  individus  il  y  avait  des  bacilles  ressemblant  morpho- 
logiquement  plus  ou  moins  ä  des  bacilles  diphteriques.  Dans  un 
seul  cas  il  etait  possible  d'isoler  le  bacille.  II  se  trouva  etre  un 
bätonnet  avec  des  granulations  polaires;  cependant  il  etait  assez 
grossier  et  se  distinguait  en  outre  du  bacille  diphterique  en  ce  qu'il 
pouvait  fermenter  la  mannite. 

Afin  de  pouvoir  cultiver  d'une  plus  grande  quantite  d'urine, 
j'ai  essaye  une  autre  technique. 

D'abord  on  fabriquait  une  Solution  alcaline  de  glucose  et  de 
peptone  dont  la  combinaison  etait  1  %  de  glucose,  2  %  de  peptone 
et  30  %  de  n/10  NaOH.  La  Solution  est  cuite,  filtree  et  sterilisee 
par  un  courant  de  vapeur  d'eau  pendant  3  fois  10  minutes.  Apres 
chaque  Sterilisation  eile  est  placee  dans  l'etuve  pendant  12 — 24 
heures.  En  ajoutant  une  quantite  d'urine  egale  ä  la  quantite 
employee  de  ladite  Solution  on  obtient  un  milieu  nutritif  dans 
lequel  le  bacille  diphterique  pousse  bien.  Un  echantillon  montrait 
une  croissance  abondante  de  bacilles  diphteriques  36  heures  apres 
l'ensemencement.  La  Solution  de  glucose  et  de  peptone  est  calcu- 
lee  sur  de  l'urine  acide.  Le  liquide  est  distribue  dans  des  matras 
avec  50  cm*  dans  chacun.  L'urine  etait  retiree  ä  l'aide  d'un 
appareil  compose  d'un  fin  catheter  de  femme^  communiquant  a 
travers  un  tube  en  caoutchouc  directement  avec  un  reservoir 
de  verre  tenant  50  cm*  environ.  L'urine  etait  prise  avec  le  cathe- 
ter jusqu'ä  ce  que  le  reservoir  füt  rempli  et  immediatement  apres 
eile  fut  ajoutee  ä  la  Solution  de  peptone  glucosee  dans  le  matras. 
Apres  36 — 48  heures  l'urine  ainsi  preparee  füt  dispersee  sur  la 
surface  du  serum  coagule.  De  cette  maniere  l'urine  de  7  individus 
gravement  diphteriques  a  ete  examinee.  Tous  les  echantillons 
etaient  pris  pendant  la  periode  aigue  de  la  maladie.  11  y  avait  des 
bacilles  diphteriques  dans  1  cas,  ä  savoir  chez  un  individu  souf- 
frant d'une  diphterie  laryngienne  tres  grave  et  d'une  tumeur 
glandulaire  considerable  avec  oedeme  periglandulaire  aux  deux 
angles  des  mächoires.  Le  bacille  fut  isole  et  montra  une  patho- 
geneite  typique  pour  les  cobayes  (controle  d'antitoxine  negatif). 

'  La  catheterisrae  n'etait  prati(|uee  (|iic  snr  des  femmes. 
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Vis-ä-vis  de  dextrose,  de  Saccharose  et  de  glycerine  il  se  comporta 
comme  le  bacille  diphterique  et  il  donna  des  reactions  serologiques 
simultanement  avec  des  bacilles  diphteriques  typique. 

Les  resultats  de  mes  experiences  concordent  approximative- 
ment  avec  ceiix  de  Koch.  II  est  indubitable  qu'on  puisse  trouver 
des  bacilles  diphteriques  dans  l'urine,  et  le  procede  employe 
dans  mon  cas  avec  constatation  positive  exclut  une  infection  par 
des  bacilles  diphteriques  des  entourages.  Je  n'ai  pas  fait  d'ex- 
periences  pendant  la  convalescence;  ä  ce  qu'on  a  vu  la  demon- 
stration  de  germes  parait  etre  si  difficile  qu'il  est  probable  que 
ce  n'est  qu'exceptionnellement  que  les  germes  passent  par  les 
voies  urinaires,  phenomene  auquel  je  ne  puis  attribuer  aucune 
importance  pour  l'epidemiologie  de  la  diphterie.  Comme  le  montre 
ma  premiere  serie  d'experiences  il  y  a  souvent  des  bacteries  res- 
semblant  au  bacille  diphterique;  il  faut  donc  exiger  que  chaque 
constatation  positive  soit  verifiee  de  toutes  les  manieres  possibles. 
La  simple  constatation  de  bätonnets  avec  des  granulations  polaires 
ne  prouve  rien. 

Comme  il  s'ensuit  des  considerations  precedentes  le  nez  et  le 
pharynx  sont  les  foyers  des  bacilles  diphteriques  par  excellence. 
En  realite,  beaucoup  de  convalescents  de  diphterie  quittent 
l'hopital  avec  des  bacilles  diphteriques  malgre  les  2 — 3  resultats 
negatifs  de  l'examen  diphterique  ordinaire;  de  plus  beaucoup 
d'individus  deviennent  des  porteurs  de  germes  sans  avoir  ete 
malades;  il  n'est  donc  pas  etonnant  qu'aux  examens  effectues 
dans  de  grandes  villes  oü  il  y  a  une  diphterie  endemique,  on 
trouve  des  bacilles  diphteriques  dans  des  entourages  apparem- 
ment  sains. 

Ainsi  Kober  trouva  7  %  de  porteurs  de  germes  lors  d'une  sta- 
tistique  collective  et  2  ^2%  de  porteurs  de  germes  ä  ses  propres 
examens  parmi  des  gens  qui  n'avaient  pas  eu  de  contact  avec  des 
individus   diphteriques. 

De  plus  Geirsvold  (cite  d'apres  P.  Holst)  a  trouve  9,2  %  sur 
967,  Ustvedt  4,5  %  sur  4  277  et  Leegaard  2  %  sur  341  ecoliers 
bien  portants.  .  Meme  en  ete  P.  Holst  trouva  8  porteurs  de  germes 
parmi  385  conscrits;  en  automne  il  en  trouva  2  sur  189  conscrits 
et  en  hiver  5  porteurs  de  germes  sur  163  indi\'idus  dans  un  de- 
partement  d'hopital  pour  maladies  internes.  Au  mois  de  mai  1918 
j'ai  trouve  9  porteurs  de  germes  parmi  274  ecoliers  d'une  ecole 
oü  il  n'y  avait  pas  de  diphterie.  Aux  mois  de  juin — juillet  1921 
je  ne  trouvai  pas  de  porteurs  de  germes  par  prelevements  du  nez 
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et  du  pharynx  chez  66  ecoliers  d'une  autre  ecole.  Finalenient  au 
juois  de  fevrier  1918  je  trouvai  des  bacilles  diphteriques  8  fois 
parmi  123  ecoliers  par  prelevements  du  nez  et  du  pharynx.  II 
ne  s'agit  peut-etre  que  de  7  individus,  car  il  se  peut  qu'un  preleve- 
nient  du  nez  et  un  du  pharynx  proviennent  d'un  meme  individu. 
Ces  123  eleves  representaient  5  classes.  Une  culture  pure  des 
bacilles  trouves  etait  effectuee  (souches  66 — 73).  Quant  ä  la 
distribution  entre  les  classes  on  trouva  la  souche  73  dans  une 
classe,  les  souches  66  et  67  dans  une  autre  classe  et  les  souches 
68 — 72  dans  une  troisieme  classe,  tandisque  dans  deux  classes  il 
n'y  avait  aucun  porteur  de  germes.  A  l'examen  de  la  virulence 
il  parut  que  les  souches  66,  67  et  73  etaient  pathogenes  pour  les 
cobayes.  Les  souches  68 — 72  n'etaient  pas  pathogene  pour  les 
cobayes.  mais  au  point  de  vue  culturel  et  morphologique  c'etaient 
des  bacilles  diphteriques  typiques.  Dans  la  classe  fortement  in- 
fectee  il  n'y  avait  donc  pas  de  bacilles  pathogenes  pour  les  cobayes; 
tout  meme  ä  croire  que  les  bacilles  diphteriques  non  pathogenes 
pour  les  cobayes  n'ont  qu'une  importance  minime  pour  la  nais- 
sance  de  cas  de  diphterie.  Endes  retranchant  le  nombre  des  por- 
teurs  de  bacilles  devient  moindre,  mais  aucunement  negligeable. 
II  ressort  nettement  du  precedent  que  l'isolement  de  tous  les 
porteurs  de  bacilles  diphteriques  est  impracticable;  par  consequent 
il  sera  impossible  d'exterminer  la  diphterie  par  des  mesures 
d'isolement.  Empiriquement  une  recherche  radicale  et  une  isole- 
ment  des  porteurs  de  germes  pourra  aider  oü  les  conditions  sont 
limitees  et  c'est  pourquoi  on  fera  bien  d'avoir  recours  ä  cette  me- 
thode  lorsque  les  conditions  s'y  adaptent.  Si  on  veut  essayer  d'aller 
plus  en  avant,  il  faut  chercher  d'autres  moyens.  II  y  a  donc  lieu 
d'attirer  l'attention  sur  la  vaccination  selon  la  methode  de  Beh- 
ring, chez  des  individus  qui  se  soient  montres  positifs,  de  la  re- 
action  de  Schick. 
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de  renipoisoiineiiient  arsenical  dii  k  riiabit«ation 

ou  des  objets  d'eniploi  doinestiques. 

Par 

K.  PETREN,' 
(professeur  de  clinique  medicale  ä  Lund). 


11  y  a  une  dizaine  d'annees  on  vit  naitre  cette  idee  en  Siiede, 
tant  chez  les  medecins  que  parmi  les  malades,  que  l'arsenic 
des  papiers  peints,  des  etoffes  et  de  certains  autres  objets  do- 
inestiques pouvait  etre  la  cause  de  rempoisonnement  par  l'ar- 
senic. Aussi  le  gouvernement  suedois  nomma  une  commission 
composee  de  chimistes  et  de  medecins  aux  fins  d'examiner  cette 
question.  C'est  moi  qui,  en  qualite  de  membre  et  de  Pre- 
sident de  cette  commission,  fut  charge  de  la  partie  clinicjue  du 
travail. 

Pour  arriver  ä  des  connaissances  plus  completes  sur  l'exi- 
stence  d'un  empoisonnement  arsenical  en  Suede  dii  ä  l'habita- 
tion,  une  enquete  fut  instituee  parmi  les  medecins  suedois  sur 
les  cas  d'empoisonnement  attribue  ä  l'arsenic  qui  avaient  ete 
observes  par  eux.  La  commission  a  recu  en  tout  91  observa- 
tions  de  cas,  que  les  medecins  avaient  regardes  comme  des  cas 
d'empoisonnement  arsenical.  Mais  apres  un  examen  critique 
de  ces  observations  je  n'ai  pourtant  trouve  qu'un  petit  nombre 
de  ces  cas,  qui  repondissent  aux  conditions  necessaires  pour 
que  le  diagnostic  de  l'empoisonnement  par  l'arsenic  provenant 
de  l'habitation  puisse  etre  admis  tandis  que  la  plupart  d'entre 

*  C'est  un  grand  plaisir  pour  moi  de  remercier  ici  bien  sinceremeut  mes  rol- 
lAgues  M»'s  les  docteurs  L.  Hrahme  et  Hj.  Järpe,  alors  internes  a  la  cliiiiijue,  ((ui 
ont  bien  voulu  m'aider  ä  rediger  cet  article. 
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eux  ne  permettaient  pas  de  tirer  cette  conclusion  comme  la 
plus  probable;  en  outre  je  suis  arrive  a  cette  conclusion  que 
les  cas  de  la  premiere  categorie  n'etaient  ni  assez  evidents  ni 
assez  nombreux  pour  que  Ion  put  en  tirer  une  conclusion  cer- 
taine. 

J'ai  en  outre  examine  les  publications  arterieures  traitant 
des  cas  d'empoisonnement  par  Tarsenic,  surtout  les  cas  qui 
sont  cause  par  l'arsenic  provenant  de  l'habitation  ou  des  objets 
domestiques. 

Cet  examen  a  revele  que  dans  la  litterature  medicale  des 
diiferents  pays  ces  cas  d'empoisonnement  ne  se  trouvent  publies 
que  pendant  certaines  periodes  et  que,  entre  ces  periodes,  se 
sont  ecoule  de  longs  intervalles  de  temps  pendant  lesquels  on 
ne  trouve  aucune  publication  sur  des  cas  d'empoisonnement 
par  l'arsenic  dfi  h  l'habitation.  C'est  ainsi  qu'en  Suede  nous 
trouvons  des  descriptions  de  cas  d'empoisonnement  par  l'arsenic 
provenant  des  sources  indiques  ici  pour  la  periode  1850 — 1881, 
en  Allemagne  pour  la  periode  1853 — 1881  et  dans  les  pays 
anglosaxons  pour  la  periode  1853 — 1892.  Apres  ces  periodes 
on  ne  trouve  cjue  par  ci  par  lä  dans  la  litterature  medicale  des 
indications  sur  des  cas  d'empoisonnement  arsenical  de  cette 
espece,  si  Ion  excepte  certaines  Communications  de  Lennmalm 
(Prag  med.  Woch.  1912)  pour  la  Suede  aux  alentours  de  1910. 
Dans  la  litterature  medicale  des  pays  autres  que  ceux  que  nous 
venons  de  citer,  on  ne  trouve  pour  ainsi  dire  aucune  indication 
sur  de  semblables  cas  d'empoisonnement  par  l'arsenic.  C'est 
ainsi  que  pour  la  France  on  ne  trouve  (jue  deux  cas  cites; 
l'un  a  ete  decrit  par  Delpech  (Ann.  d'Hyg.,  publ.  Ser.  2,  vol. 
33,  p.  344,  1870)  et  l'autre  par  Cathelineau  (Ann.  de  Derm.  et 
Syphil.,  Ser.  3,  T.  4,  p.  405,  1843).  Les  cas  d'empoisonnement 
par  l'arsenic,  fournis  par  la  litterature  medicale,  que  j'ai  rete- 
nus  pour  les  soumettre  ä  un  examen  criti(|ue,  se  montent  au 
total  ä  125  environ. 

D'abord  je  m'occuperai  ici  de  la  question  des  conditions  ne- 
cessaires  pour  que  Ion  ait  le  droit  d'attribuer  des  .symptömes 
ä  un  empoisonnement  par  l'arsenic  du  ä  l'habitation  ou  ceux 
des  objets  domestiques. 

Apres  l'examen,  tous  les  125  cas,  indiques  ci-dessus  avec 
leurs  .symptömes  differents  ne  peuveut  pas  etre  reconnus  comme 
ayant  ete  provoques  par  l'arsenic.  A  la  suite  d'une  etude  ap- 
profondie  de  cette  question  je  suis  arrive  ä  fixer  les  conditions 
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suivantes  comme  conditions  necessaires  pour  que  U  dicujnostic 
de  V empoisonnement  par  Varsenic  provenant  de  Vhahitation 
puisse  etre  admit.  D'abord  les  syraptömes  doivent  se  mani- 
fester dans  un  certain  laps  de  temps  d'un  ä  trois  mois  apres 
le  moment  oü  la  source  arsenicale  a  commence  ä  agir.  Cepen- 
dant  il  semble  exister  des  exceptions  de  cette  regle  (|ui  peuvent 
aller  jusq'ä  un  an. 

Ensuite,  il  faut  que  cette  source  arsenicale  soit  supprimee,. 
Sans  que  rleu  d'autre  soit  change  dans  rhal)itation  ou  dans  la 
vie  de  l'individu.  A  la  suite  de  cela  les  syniptömes  doivent 
disparaitre.  dans  un  certain  temps  (jui  ne  doit  pas  etre  supe- 
rieur  ;i  que  3  mois  —  je  veux  dire  disparaitre  completement 
et  non  pas  seulement  diminuer.  Si  la  personne  en  ([uestion 
apres  la  decouverte  de  l'arsenic,  a  change  par  ex.  d'apparte- 
ment,  ou  meme  seulement  de  chambre  a  coucher,  le  cas  ne  peut 
plus  etre  considere  comme  une  preuve  (ju'il  y  ait  eu  reellement 
empoisonnement  par  l'arsenic,  car  dans  ce  cas  il  y  a  evidem- 
ment  la  possibilite  que  dans  la  chambre  occupee  precedemment 
un  facteur  nocif  autre  que  Tarsenic  ait  pu  etre  la  cause  de- 
terminante  des  symptömes  morbides  en  question. 

Parmi  les  cas  cites  dans  les  publications  aUemandes  Jen  ai 
trouve  8  qui  ne  peuvent  pas  etre  consideres  comme  douteux, 
dans  les  publications  anglo-saxonnes  36  et  dans  les  anciennes 
publications  suedoises  17.  11  est  curieux  que  c'est  dans  les 
anciennes  —  ou  plas  exactement  dans  les  plus  anciennes  — 
observations  anglaises  que  l'on  trouve  les  descriptions  les  meil- 
leures  et  les  plus  classiques  de  cas  non  douteux  d'einpoisonne- 
raent  arsenical.  Dans  les  descriptions  de  cas  dempoisonne- 
ment  des  epoqaes  recentes,  on  trouve  au  contraire  souvent 
certaines  lacunes  qui  rendent  l'appreciation  difticile  et  in- 
certaine. 

En  ce  (|ui  concerne  Ja  natiire  de  la  source  arsenicale,  on 
trouve  dans  les  publications  anglaises  48  cas  (parmi  lesquels 
30  qui  ne  sont  pas  consideres  comme  des  douteux)  oü  los  pa- 
piers  peints  sont  indiques  comme  la  cause  de  la  maladie.  Dans 
les  anciennes  publications  aUemandes  on  trouve  des  observations 
([ui  prouvent  d'une  maniere  non  douteuse  que  la  peuitare 
murale  a  ete  la  cause  de  Tempoisonnement  par  l'arsenic.  C'est 
ainsi  que  l'on  trouve  l'observation  faite  par  Müller,  Augsbourg 
(Wien.  med.  Wochenschr.  LSGO,  p.  277)  d'une  ecule  de  sourds- 
muets,  dans  lacj.uelle  17  eleves  toraberent  malades  en  presentant 
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les  memes  symptömes,  et  qui  recouvrerent  la  sante  lorsqiiune 
couleur  verte  (vert  de  Schweiafürth)  des  mürs  de  leur  chambre 
ä  coucher  eut  ete  enlevee.  D'autres  observations  dans  le  meme 
sens  ont  ete  faites  par  Naunyn  (v.  Ziemsens  Handb.,  Bd.  15, 
1<S76).  Ces  auteurs  cependant  n'ont  jamais  dit  si  dans  ces 
differents  cas  il  s'agissait  de  peinture  k  la  colle  ou  de  peinture 
ä  rhuile.  Autant  qu'il  m'a  ete  possible  de  men  faire  une 
opinion,  il  me  semble  tout  ä  fait  vraisemblable  qu'il  a  du  s'agir 
(dans  ces  cas)  de  peinture  ä  la  colle.  En  consequence,  fem- 
poissonneme7it  arsenical  provoque  ^oar  la  peinture  ä  Vliuile  ne 
peut  pas  etre  considere  comme  etant  jttsquiei  siiffisamment 
efabli  pm   Vexpcrience. 

Certaines  observations  anciennes  faites  en  Suede  et  qui  pa- 
raissent  convaincantes  donnent  ä  croire  que  certaines  parties 
arsenicales  de  la  literie  ont  provoque  Tempoisonnement  par 
l'arsenic  et  aussi  que  dans  certains  cas  des  oiseaux  empailles 
ont  provoque  les  symptömes  d'empoisonnement  (Delpech).  Des 
ahatjour  enduits  d'un  vernis  vert  semblent  dans  deux  ou  trois 
cas  avoir  ete  indubitablement  la  cause  dun  empoisonnement 
par  l'arsenic  et  enfin  on  peut  rappeler  que  des  rohes  de  hal 
vertes  en  tarlatans  qui  contenaient  de  grandes  quantites  d"ar- 
senic  (jusqu'ä  13  %}  ont  ete  la  cause  dans  certains  cas  d'un 
empoisonnement  de  cette  nature. 

En  ce  qui  concerne  la  voie  et  la  manicre  de  pcnetration  de 
l'arsenic  dans  Vorganisme  dans  les  differentes  formes  de  l'em- 
poisonnement,  l'analyse  m'a  conduit  ä  cette  conclusion  quil 
n'est  pas  possilile  du  moins  dans  tous  les  cas  d'empoisonne- 
ment du  ä  l'habitation  ou  des  objets  domestiques,  d'accepter 
uniquement  l'idee  d'une  inhalation  de  poussiere  melangee  d'ar- 
senic,  mais  que,  tout  au  moins  dans  quelques  cas  (par  exemple 
dang  l'empoisonnement  par  l'arsenic  provenant  d'abat-jour  en- 
duits d'un  vernis  vert)  il  doit  s'agir  d'une  inhalation  de  com 
poses  volatils  d'arsenic  (comparez  encore  ci-dessous). 

Quant  ä  V empoisonnement  pjrofessionel  par  l'arsenic  par  suite 
de  l'exercise  de  certains  metiers,  ces  cas  se  trouvent  decrits 
particulierement  dans  les  anciennes  publications  fran^aises 
notamment  par  Chevallier  (Ann.  hyg.  publ.,  T.  38,  p.  56,  1847 
et  Ser.  2,  T.  12,  p.  49,  1859,  Vernois,  Ibidem  p.  319)  ete  En 
general  il  s'agissait  de  personnes  qui,  de  par  leur  metier  tra- 
vaillaient  le  vert  de  Schweinfürth. 

Encore    faut-il    rappeler    les  epidemies  arsenicales,  dans  les- 
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quelles  un  (sertain  nombre  de  personne  ont  subi  en  meme  temps 
l'action  de  l'arsenic.  De  ces  »epidemies»,  la  plus  connue  est 
l'ejndemie  de  biere  de  Manchester  et  de  certaines  autres  loca- 
lites  de  l'Angleterre  septentrionale.  Cette  epidemie  provenait 
de  ce  que  l'acide  sulfurique  que  Ton  employait  poiir  la  trans- 
formation  du  sucre  en  vue  de  la  preparation  de  la  biere  con- 
tenait  beaucoup  d'arsenic.  C'est  ainsi  que  certains  auteurs 
pretendent  que  la  biere  contenait  4  miliigr.  d'arsenic  par  litre, 
tandis  que  d'autres  auteurs  donnent  le  chiffre  de  65  miliigr. 
Reynolds  (Medic-chir.  Transactions,  Vol.  84,  p.  409,  19Ul  et 
aussi  Brit.  med.  journ.  190() — 1901)  a  decrit  minutieusement 
cette  epidemie. 

En  France  nous  trouvons  en  1887  et  1888  une  autre  epide- 
mie d'arsenic  k  Hyeres,  qui  provoqua  400  cas  d'empoisonne- 
ment  et  qui  provenait  de  la  consommation  d'un  vin  charge 
d'arsenic  (Widal  et  autres,  Bull,  de  l'acad.  de  med  ,  ser.  2,  T. 
20,  p.  617,  1888).  Ce  vin  etait  melange  d'arsenic,  par  suite 
d'une  meprise  d'un  marchand  de  vin  qui  avait  employe  de 
l'arsenic  au  Heu  de  plätre.  Dans  ce  cas  le  vin  devait  contenir 
environ  80  miliigr.  d'arsenic  par  litre.  Au  Hävre  il  y  eut 
pendant  les  annees  1887  et  1888  une  epidemie  moins  etendue 
qui  provoqua  15  cas  d'empoisonnement  qui  ont  semble  düs  ä 
une  cause  criminelle;  eile  provenait  probablement  d'un  vin 
charge  d'arsenic  (Brouardel). 

Une  autre  epidemie  a  ete  decrite  par  Geyer  (Archiv  f.  Der- 
mat.  u.  Syphilis,  T.  43,  p.  221,  1898)  et  se  manifesta  ä  Reichen- 
stein en  AUemagne  oii,  depuis  des  siecles,  les  couches  de  terre 
superiicielles  sont  devenues  arsenicales  depuis  que  l'on  a  ex- 
trait  du  minerai  d'or  de  cet  endroit.  Tandis  que,  en  temps 
ordinaire  on  se  servait  depuis  long  temps  seulement  de  l'eau 
provenant  des  canalisations  d'eau,  on  l'ut  oblige  pendant  un 
an,  cette  eau  etant  venue  ä  manquer,  de  se  servir  de  l'eau  qui 
avait  filtre  ä  travers  ces  couches  de  terre  arsenicales.  A  la 
suite  de  ce  fait  il  se  produisit  chez  un  grand  nombre  de  per- 
sonnes  de  graves  symptömes  d'empoisonnement,  symptomes  qui 
se  produisaient  sans  cesse  autrefois  chez  les  habitants  de  l'en- 
droit,  avant  que  les  canalisations  d'eau  ne  fussent  construites. 

En  comparant  les  pJicnomenes  morbides  qui  se  sont  prodiiits 
dans  ces  di/f'erent  cas,  on  est  trappe  de  ce  fait  que  les  symp- 
tomes dans  les  empoisonnements  profcssionels,  qui  ont  presque 
toujours    ete  provoques  par  du  vert  de  Schweinturth,  ont  con- 
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siste  surtout  en  des  alterations  de  la  peau,  telles  que  erytheme, 
eriiptions  papuleuses,  ulcerations  pustulenses  et  meme  gangrene. 
Ces  trois  dernieres  formes  d'alterations  de  la  peau  ne  se  ma- 
nifestent  presque  jamais  dans  le  cas  d'absorption  d'arsenic  par 
la  voie  digestive,  ce  qui  permet  d'admettre  qn'elles  ont  ete 
provoquees  aux  cas  indiques  ci-dessns  par  une  action  directe 
de  l'arsenic  sur  la  peau.  C-ette  conclusion  est  encore  appuyee 
par  ce  fait  que  ces  alterations  de  la  peau  apparaissent  au  vi- 
sage,  au  cou  et  aux  mains  (c.  a.  d.  sur  les  parties  de  la  peau 
qui  sont  exposees  directemeut  ä  la  poussiere  contenant  de  l'ar- 
senic) et  chez  les  hommes  en  outre  ä  la  verge  et  au  scrotum, 
evidemment  consequence  de  l'acte  de  miction. 

Par  contre  dans  cette  forme  d'empoisonnement  les  symptomes 
generaux  (comparez  ci-dessous)  ne  se  manifestent  que  d'une 
maniere  insignifiante:  Ion  n'a  jamais  vu  la  melanose. 

Les  meilleures  connaissances  que  l'on  possede  de  l'action  de 
l'arsenic  sur  l'organisme  lorsquil  est  absorbe  par  la  voie  diges- 
tive nous  ont  ete  fournies  surtout  par  les  ejjidemies  d'arsenic 
dont  nous  avons  parle.  Les  j^henomenes  morbides  dans  ces 
cas  d'empoisonnement  consistent  souvent  en  trobles  violents 
de  la  digestion.  assez  souvent  en  diarrhee  et  ulterieurement 
en  polyneurite.  Dans  ces  cas  d'empoisonnement  il  se  produit 
tres  souvent  des  alterations  de  la  peau  (cependant  d'une  tout 
autre  nature  que  Celles  qui  ont  ete  citees  dans  le  cas  des 
ouvriers  qui  travaillent  le  vert  de  Schweinfürth),  surtout  une 
coloration  sombre  et  diffuse  de  la  peau,  en  d'autres  termes  la 
melanose;  parfois  aussi  des  gonflements  de  la  peau,  localises 
sur  le  visage,  les  mains  et  les  pieds.  A  cela  s'ajoutent  parfois 
la  toux.  la  stomatite,  la  laryngite  ou  la  conjunctivite.  Les 
manifestations  morbides  des  nerfs  peripheriques  de  meme  que 
ces  alterations  de  la  peau  ne  peuvent  etre  expLiquees  que  par 
l'action  d'un  poison  absorbe  par  le  sang  et  precisement  la  dif- 
ference  entre  les  phenoraenes  morbides  presentes  par  ces  mala- 
des et  ceux  que  l'on  observe  chez  les  ouvriers  qui  manipulent 
le  vert  de  Scheinfür th,  nous  permet  de  conclure  avec  certitude 
que  les  manifestations  morbides  que  presentent  ces  derniers  ne 
peuvent  etre  mises  au  compte  de  l'arsenic  absorbe  par  le  sang 
et  que  par  suite  chez  eux  il  n'y  a  qu'une  petite  quantite  d'ar- 
senic absorbe  par  le  sang. 

Les  manifestations  morbides  que  l'on  a  oliserve  ä  la  suite 
d'un  emploi  medicamenteitx  de  Varsenic  consistent  en  troubles 
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digestifs,  souvent  sous  forme  de  diarrhee,  puis  en  conjunctivite, 
de  temps  en  temps  aussi  en  polyneurite  et  en  melanose. 

D'aiitre  part,  j'ai  trouve,  au  conrs  de  mes  reclaerches,  que 
les  symptömes  cV em^ioisimnement  impiitables  ä  des  papiers  peints 
arsenicanx  ou  ä  des  objets  domestiques  consistent  en  particulier 
en  fatigue  et  en  maux  de  tete,  puis  en  vertiges,  assez  souvent 
en  symptömes  d'irritation  des  yeux  et  du  pharynx,  ainsi  que 
du  tube  digestif,  dans  ee  dernier  cas  sous  forme  de  diarrhee 
(assez  rarement)  et  de  vomissements,  et  meme  aussi  dans  quel- 
([ues  cas  sous  forme  de  douleurs.  II  faut  aussi  rappeler  que 
la  toux  a  pu  etre  constatee  dans  quelques  cas  et  enlin  l'em- 
poisonnement a  provoque  aussi  dans  quelques  cas  isoles  les 
symptömes  de  la  polyneurite.  La  periode  qui  s'ecoule  d'ordi- 
naire  entre  le  moment  oü  la  source  arsenicale  est  entree  en 
activite  et  le  moment  oü  les  symptömes  d'empoisonnement  ont 
commence  ä  se  manifester  se  limite  ä  une  duree  qui  en  general 
n'est  que  de  trois  (ou  en  gros  de  quelques)  mois.  Parmi  les 
cas  aoglosaxons  il  n'y  en  a  que  tres  peu  qui  ont  depasse  cette 
limite  tandis  que  parmi  les  cas  suedois  ce  fait  n'a  pas  ete  rare 
du  tout. 

Dans  sa  description  des  symptömes  morbides  chez  les  per- 
sonnes  qui  ont  sejourne  dans  les  vieux  bätiment  du  parlement 
suedois  Lennmalm  (Prag  med.  Woch.,  1912)  a  insiste  sur  l'idee 
(|ue  les  alterations  des  ongles,  qui  s'eraillent  et  se  brisent,  se- 
raient  un  Symptome  earacteristique  de  l'empoisonnement  par 
l'arsenic.  En  analysant  les  materiaux  qui  permettent  dejuger 
eette  question  je  suis  arrive  ä  cette  conclusion  tres  nette  que 
de  semblables  alterations  n'ont  pas  ete  constatees  dans  l'em- 
poisonnement par  l'arsenic  imputable  a  l'habitation  ou  aux 
objets  domestiques,  et  encore  je  n'ai  pas  trouve  de  preuves  non 
plus  que  le  gonflement  de  la  peau  du  visage,  si  frequent  par 
exemple  dans  l'epidemie  de  biere  en  Angleterre  et  le  gonfle- 
ment de  la  peau  des  extremites  des  membres  soit  un  Symptome 
habituel  dans  l'empoisonnement  par  l'habitation;  cependant  je 
ne  peut  nier  avec  certitude  que  ce  dernier  Symptome  se  soit 
produit  de  temps  en  temps  meme  dans  certain  cas  de  cette 
espece.  La  melanose  ([ui  est  si  commune  dans  l'empoisonne- 
ment par  l'arsenic,  ä  la  suite  d'une  introduction  d'arsenic  par 
la  voie  digestive  et  qui  est  earacteristique  pour  cette  forme 
d'empoisonnement,    n'a  Jamals  ete  observee  dans  l'empoisonne- 
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ment  par  Tarsenic  provenant  de  l'habitatioD,  fait  qui  est  digne 
d'etre  note. 

Si  l'on  compare  les  i^henomenes  morhides  dans  V empoisonne- 
ment  par  l'arsenic  provenant  de  Vhahitation  ou  des  objets  do- 
mestique  avec  V empoisonnement  provoque  par  nne  ahsorption 
repetee  de  poison  par  le  fube  digestif  on  trouve  qn'entre  les 
manifestations  morbides  les  plus  caracteristiques  pour  cette 
derniere  forme  d'empoisonnement  —  melanose  et  polyneurite  — 
la  melanose  n'a  jamais  ete  observee  dans  l'empoisonnement  pro- 
venant de  l'habitation  ou  des  objets  domestiques  et  la  poly- 
neurite seulement  dans  quelques  cas  exceptionnels.  Comme 
j'ai  dejä  dit,  ces  deux  sortes  de  Syndromes  doivent  tous  les 
deux  etre  imputes  ä  une  action  de  l'arsenic  introduit  dans  le 
sang.  La  diflerence  entre  la  frequence  de  la  melanose  conse- 
cutive  ä  la  consommation  d'arsenic  dans  les  epidemies  arse- 
nicales  et  dans  l'empoisonnement  par  l'arsenie  provenant  de 
l'habitation  ou  des  objets  domestique  parle  tres  fortement  en 
faveur  de  ce  fait  que  dans  cette  derniere  forme  d'empoisonne- 
ment l'arsenic  ä  ete  absorbe  par  le  sang  en  quantite  relative- 
ment  beaucoup  moindre  que  dans  les  cas  de  maladie,  que  l'on 
a  appeles  les  epidemies  arsenicales. 

D'autre  part,  il  faut  remarquer  que  les  symptömes  que  nous 
pouvons  mettre  au  compte  d'une  action  du  poison  sur  le  Sy- 
steme nerveux  central,  ou  plus  exactement  sur  le  cerveau,  no- 
tamment  la  fatigue,  les  maux  de  tete  et  le  vertige  jouent  un 
role  decidement  plus  grand  dans  l'empoisonnement  par  Taisenic 
provenant  de  l'habitation  ou  des  objets  domestiques  que  ce 
n'est  le  cas  dans  d'autres  formes  d'empoisonnement  par  l'ar- 
senic. 

Ainsi,  j'ai  fait  une  analyse  pour  examiner  la  question  de 
savoir  si  ces  symptömes  du  Systeme  nerveux  central  dans  ces 
cas  d'empoisonnement  arsenical  ne  pouvaient  raisonnablement 
etre  consideres  comme  des  manifestations  de  neurasthenie  mais 
la  reponse  a  ete  negative. 

En  consideration  de  ce  fait  que  dans  cette  forme  d'empoi- 
sonnement par  l'arsenic,  les  phenomenes  morbides  qui  doivent 
etre  rapportes  au  cerveau  ont  ete  particulierement  marques,  il 
m'a  semble  interessant  d' examiner  comment  Varsenic,  apres  l'in- 
troduction,  dans  l'organisme  se  trouve  reparti  entre  les  diffc- 
rents  organes.  J'ai  donc  groupe  toutes  les  recherehes  que  j'ai 
trouver   dans  la  litterature  medicale  au  sujet  de  la  repartition 
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de  l'arsenic  dans  le  corps  des  hommes  morts  d'empoisonnement 
par  l'arsenic  de  meme  que  des  animaux  sur  lesquels  des  ex- 
periences  paralleles  ont  ete  faites  soit  avec  de  l'acide  arsenical 
soit  avec  du  salvarsan. 

Pour  les  details  au  sujet  de  ces  recherches  il  faut  se  tourner 
ä  mon  rapport  de  la  commission  du  gouvernement.  Ici  je  ne 
puis  donner  que  quelques  indications. 

D'apres  les  observations  faites  chez  rhomrae  on  remarque 
(pie  pour  l'intoxication  aigue  11  y  a  pendant  le  premier  jour 
plus  d'arsenic  dans  le  canal  digestif  que  dans  la  foie  ou  dans 
les  reins  mais  que  l'on  trouve  ensuite  le  contraire.  La  teneur 
d'arsenic  dans  les  reins  est  souvent  plus  grande  que  dans  la 
foie  et  il  semble  qu'il  y  ait  un  taux  d'arsenic  dans  les  reins 
d'autant  plus  grand  que  la  duree  de  l'intoxication  a  ete  un 
peu  plus  longue.  Dans  le  cerveau  au  contraire,  la  regle  est 
<ju'il  n'y  a  que  des  traces  d'arsenic. 

Les  observations  experimentales  faites  avec  l'arsenic  intro- 
duit  par  les  voies  digestives  chez  les  animaux  ont  donne  les 
memes  resultats:  la  teneur  d'arsenic  est  d'autant  plus  grande 
dans  le  foie  que  la  duree  a  ete  courte.  D'autre  part,  si  l'ar- 
senic est  donne  plus  longtemps  on  ne  peut  constater  (|u'il  y  a 
une  accumulation  de  l'arsenic  dans  le  foie  comme  on  a  admit 
en  general.  Meme  dans  ce  cas  il  y  a  seulement  peu  d'arsenic 
dans  les  poumons. 

Des  experiences  faites,  par  la  commission  suedoise,  ont  mon- 
tre  qu'on  ne  trouve  pas  beaucoup  d'arsenic  dans  les  poumons 
meme  si  l'on  a  donne  l'arsenic  par  Inhalation. 

Pour  des  experiences  avec  salvarsan  il  est  d'un  ceitain  in- 
teret  de  constater  qu'il  y  a  dans  le  cerveau  beacoup  moins 
d'arsenic  qu'apres  l'ingestion  du  poison  per  os,  ou  des  traces 
tres  faibles  ou  meme  pas  du  tout. 

En  passant  je  remarque,  que  je  m'enscrit  en  faux,  comme 
d'ailleurs  plusieurs  autres  auteurs  l'ont  fait  avant  moi,  contre 
le  resultat  des  analyses  assez  anciennes  de  ScolusobofF  (Arch. 
de  phys.  norm,  et  patol.,  Ser.  2,  T.  2,  p.  633,  1875),  faites  :i 
Paris. 

Au  sujet  de  ce  resultat  auquel  je  suis  parvenu  par  une  etude 
critique  de  la  litterature  medicale  je  puis  ajouter  qu'un  de 
mes  eleves  Doct.  Brahme  qui  a  travaille  dans  la  laboratoire 
de  la  clinique  (en  collaboration  avec  M.  Sjöström,  Fun  des 
assistants  de  notre  commission  d'arsenic)  a  fait  des  recberches 
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sur  le  passage  de  l'arsenic  dans  le  liquide  cerebro-spinal  dans 
les  differentes  Ibrines  d'apport  d'arsenic  dans  le  corps. 

Ces  recherches  confirment  absolument  le  resultat  des  recherches 
de  Tinel  et  de  Leroid  (C.  R.  d.  1.  soc.  d.  biol.,  T.  74,  p.  1073. 
1913)  qui  ont  trouve  qne  Tarsenic  ne  passe  pas  dans  le  liquide 
cerebro-spinal  ä  travers  des  membranes  saines  mais  qu'il  n'y 
passe  qne  dans  le  cas  d'une  affection  morbide  des  membranes. 
Une  communication  provisoire  sur  cette  question  se  trouve 
dejä  dans  mon  rapport  de  notre  commission  suedoise  et  ce  tra- 
vail  sera  public  complctenicnt  sous  peu  dans  ces  archives. 

Dans  l'empoisonnement  par  l'arsenic  provenant  de  l'habita- 
tion,  la  source  toxique  a  ete,  particulierement  dans  les  cas  pu- 
blies dans  Tancien  temps  —  en  meme  temps  les  cas  les  plus 
si'irs  cas  precisement  le  vert  de  Schweinfürth.  Cependant  les 
ouvriers  qui  dans  les  usines  manipulent  cette  couleur,  peuvent 
presenter  des  alterations  localisees  de  la  peau  tres  marquees 
mais  ils  n'offrent  par  contre,  comme  je  Tai  dis  plus  haut,  que 
peu  de  symptömes  generaux  (ou  meme  aucun  de  ces  symp- 
tomes).  Dans  l'empoisonnement  provenant  de  Thabitation  et 
provoque  par  le  vert  de  Schweinfürth  des  p&piers  peints,  les 
alterations  de  la  peau  ne  se  manifestent  pas,  mais  au  contraire 
des  symptömes  generaux  tres  prononces  et  de  teile  nature  qu'on 
ne  les  trouve  jamais  (ou  du  moins  tres  rarement)  chez  les 
ouvriers  qui  manipulent  le  vert  de  Schweinfürth.  Ce  fait  nous 
oblige  ä  conclure  que  ceux  qui  sont  malades  par  le  vert  de 
Schweinfürth  des  papiers  peints  ont  aspire  un  eompose  d'ar- 
senic autre  que  le  vert  de  Schweinfürth.  Puisqu'il  en  est  ainsi 
nous  devons  admettre  que  pour  le  cas  d'empoisonnement  par 
ces  papiers  peints  le  vert  de  Schweinfürth  a  donne  naissance  ä 
un  eompose  volatil  d'arsenic  qui  a  ete  respire. 

Ainsi,  nous  arrivons  ä  cette  conclusion  que  dans  l'empoi- 
sonnement par  l'arsenic  provenant  de  l'habitation,  11  s'agit  d'un 
eompose  volatil  d'arsenic  de  nature  inconnue;  du  moins  c'es 
le  cas  lorsque  la  source  arsenicale  de  l'habitation  est  le  vert 
de  Schweinfürth.  D'autre  part  nous  pouvons  encore  conclure 
que  les  symptömes  generaux  tres  prononces  du  Systeme  ner- 
veux  dans  cette  forme  d'empoisonnement  semblent  indiquer  une 
autre  sorte  d'action  toxique  que  celle  que  peut  exercer  l'acide 
arsenieux.  puisque  les  symptömes  les  plus  caracteristiques  de 
l'empoisonnement  par  l'acide  arsenieux  (melanose  et  polyneu- 
rite)  ou  bien  manquent  regulierement  (melanose)  ou  bien  man- 
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qiient  dans  la  plupart  des  cas  lorsqu'il  s'agit  d'empoisonnement 
provenant  de  l'habitation,  tandis  que  les  symptomes  generaux 
du  Systeme  nerveux  que  nous  venons  de  citer  jouent  un  rOle 
beaucoup  plus  considerable  dans  l'intoxication  arsenicale  par 
Ihabitation  que  dans  Tenipoisonnement  provenant  de  l'acide 
arsenieux. 

Lorsque  l'on  veut  decider  s'il  est  juste  admettre  qu'il  y  a 
differentes  formes  d'action  toxique  selon  les  difFerents  composes 
arsenicaux,  il  faut  rappeler  que  par  ex.  l'hydrogene  arsenie  a 
une  toute  autre  action  toxique  que  celle  que  l'on  eonstate  dans 
lempoisonnenient  habituel  par  l'arsenic  provenant  de  l'acide 
arsenieux  en  ce  que  l'hydrogene  arsenie  exerce  une  action  he- 
niolyti(}ue  tres  forte.  Une  combinaison  arsenicale  dont  il  a 
ete  dil'ticile  de  connaitre  exactement  l'action  toxique  est  le 
salvarsan,  puisque  les  observations  que  l'on  a  faites  siir  l'ac- 
tion toxique  de  ce  compose  2)roviennent  presque  exclusivement 
du  traitement  des  syphilitiques,  et  ici  il  est  difticile  de  tirer 
des  conclusions  certaines  ä  cause  de  l'action  biologique  reci- 
proque  de  la  maladie  c.  a.  d.  des  microorganismes  et  du  remede 
employe  pour  le  traitement.  Cependant,  au  moyen  d'observa- 
tions  faites  dens  le  cas  d'injection  de  neosalvarsan  k  des  ma- 
lades atteints  d'influensa  (dans  la  grande  epidemie  1918),  j'ai 
eonstate  que  le  premier  effet  toxique  consiste  en  vomissements 
du  type  bulbaire  sans  aucun  autre  Symptome,  ce  qui  indique 
par  consequent  une  tout  autre  forme  d'effet  d'intoxication  — 
comparee  a  l'efFet  de  l'acide  arsenieux  (Lancet  1919:  II,  p.  244). 
L'action  elective  bien  connue  que  l'atoxyle  exerce  sur  le  nerf 
visuel  est  un  autre  phenomene  specifique  d'intoxication  provo- 
quee  par  un  compose  d'arsenic. 

Puisqu'il  est  donc  etabli  que  differentes  sortes  de  composes 
arsenicaux  peuvent  provoquer  en  principe  des  sortes  toutes 
differentes  d'action  toxique,  on  ne  peut  exclure  la  possibilite 
qu'un  compose  d'arsenic  encore  inconnu  jusqu'ä  ce  jour,  pro- 
voque  une  action  toxique  d'une  tout  autre  nature  que  celle 
que  nous  avons  pu  observer  pour  les  composes  d'arsenic  qui 
sont  connus  et  ont  ete  etudies  ä  ce  point  de  vue.  II  resulte 
donc  de  ceci  qu'il  serait  du  plus  haut  interet  pour  la  connais- 
sance  de  l'empoisonnement  par  l'arsenic  provenant  de  l'habita- 
tion de  connaitre  le  ou  les  composes  volatils  d'arsenic  qui 
peuvent  se  developper  dans  les  habitations  et  d'etudier  expe- 
rimentalement  l'influence  toxique  qui  leur  est  propre. 


228  K.    PETRIN. 

A  cause  de  cela  M.  Ramberg  (professeur  de  chemie)  en  sa 
qualite  de  membre  de  la  commission  a  fait  nne  etude  appro- 
fondie  des  gaz  arsenicaux  que  se  developpent  sous  l'influence 
de  certaines  moisissures  (Rapport  de  la  commission  de  l'arsenic 
suedoise,  Lund,  1919).  Biginelli  (R.  Accad.  dei  Lincei  1900, 
Ser.  V,  Classi  di  scienze  fisiche,  matem.  e  natural!,  Vol.  IX.  2, 
p.  210  cite  d'apres  le  rapport  suedois)  avait  dejä  en  1900 
montre  que  le  gaz  ä  odeur  d'ail  qui  se  developpe  sous  influ- 
ence  de  ces  moisissures  contient  de  l'arsenic.  Cet  auteur 
pense  en  outre  que  ce  gaz  contient  de  l'arsenic  sous  forme  de 
diethylarsine.  M.  Ramberg  n'a  pas  pu  confirmer  cette  indica- 
tion  mais  il  est  arrive  ä  cette  conclusion  au  cours  de  son 
travail  qu'il  ne  devait  pas  s'agir  d"un  gaz  de  composition 
constante. 

Le  resultat  final  de  ces  recherches  de  Ramberg  et  des  mien- 
nes  est  que  dans  l'empoisonnement  par  l'arsenic  du  ä  l'habi- 
tatione  il  s'agit  d'une  ou  de  plusieurs  substances  de  violente  toxi- 
cite  inconnus  jusq'ici,  des  substances  qui  ainsi  n'ont  pas  pu  etre 
encore  etudiees  experimentalement. 

Au  point  de  vue  pratique  on  arrive  k  ce  resultat  que  ces 
formes  d'empoisonnement  par  l'arsenic  ne  se  produisent  que 
dans  les  cas  oii  il  peut  etre  question  d'assez  grandes  quantites 
d'arsenic  contenues  dans  les  papiers  peints  ou  dans  les  objets 
domestiques.  II  semble  que  de  nos  jours  on  n'ait  plus  ä 
redouter  d'empoisonnement  par  l'arsenic  puisque  d'une  part  la 
legalisation  a  pris  des  precautions  contre  ce  danger  et  que 
d'autre  part  dans  les  pays  oü  il  n'existe  pas  une  semblable 
legalisation  un  usage  courant  s'est  neanmoins  etabli  de  ne  plus 
employer  de  papiers  peints  ou  d'objets  d'une  grande  teneur 
arsenicale. 

Pour  la  question  du  diagnostic  de  l'empoisonnement  arsenical 
provoque  par  l'habitation  je  voudrais  ajouter  encore  quelques 
mots. 

Meme  quand  on  admet  la  possibilite  de  cette  forme  dem- 
poisonnement,  il  faut  dire  que  la  constatation  d'un  cas  de  cet 
empoisonnement  presente  de  tres  grand  difücultes  puisque  les 
symptomes  sont  mal  definis  et  que  des  symptomes  tres  sem- 
blables  se  manifestent  souvent  dans  des  maladies  de  nature 
tres  differente;  auparavant,  on  etait  en  Suede  de  l'opinion  que 
la  determination  d'une  teneur  arsenicale  de  l'urine  »superieure 
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ä  la  normale»  etait  un  criterium  objectif  oü  se  fixer  pour  ce 
diagnostic.  La  consequence  de  cette  idee,  ce  fut  une  grande 
quantite  d'analyses  arsenieales  de  l'urine  qui  furent  faites  en 
Suede  il  y  a  quelques  annees  lorsque  sevissait  la  peur  de 
Tarsenic. 

Cependant  le  point  de  depart  de  recherches  de  cette  nature 
doit  etre  la  connaissance  de  la  teneur  arsenicale  de  l'urine  nor- 
male. Sur  ce  point  Bang  a,  pour  la  commission,  entrepris  des 
travaux  qui  ont  donne  des  resultats  tres  remarquables  et  comme 
mon  ami  toujours  profondement  regrette  et  decede  tres  peu  de 
temps  apres  la  fin  du  travail  de  la  commission  sans  avoir  rien 
public  sur  ce  sujet  en  une  autre  langue  que  le  suedois  j'en 
dirai  ici  quelques  mots.  Les  renseignements  fournis  sur  ce 
sujet  par  la  litterature  medicale  anterieure  etaient  assez  im- 
precis.  L'incertitude  sur  ce  point  tenuit  apres  Bang  essentielle- 
ment  ä  la  grande  defectuosite  des  methodes  de  recherche  de 
Tarsen ic  de  l'urine  qui  ont  ete  employees  jusqu'a  ce  jour. 

Bang  a  imagine  une  nouvelle  methode,  superieures  aux  pre- 
cedentes  et  ä  l'aide  de  cette  methode  il  s'est  apercu  (j^ue  l'urine 
normale  contenait  souvent  de  l'arsenic  en  quantite  determinable, 
mais  en  outre  ([ue  cette  quantite,  lorsqu'elle  a  pu  etre  deter- 
minee,  est  extremement  variable,  et  varie  de  quelques  traces 
seulement  jusqu'a  1  milligr.  par  jour.  Puis  il  a  pu  etablir 
que  des  variations  tres  importantes  peuvent  se  manifester  dans 
l'espace    de    quelques  jours  dans  l'urine  de  la  meme  personne. 

Cette  decouverte  inattendue  de  variations  si  fortes  et  si  ra- 
pides de  la  quantite  d'arsenic  de  l'urine  normale  a  fait  naitre 
chez  Bang  le  desir  de  rechercher  la  cause  de  ce  phenomene. 
Comme  il  etait  invraisemblable  de  rechercher  cette  cause  ailleurs 
que  dans  une  Variation  de  la  teneur  arsenicale  de  l'alimenta- 
tion,  Bang  a  fait  des  recherches  sur  la  teneur  arsenicale  de 
nos  aliments,  recherches  qui  etaient  la  suite  des  travaux  de 
Gautier  ainsi  que  de  ceux  de  Jadin  et  d'Astrue  (cites  apres 
Bang).  II  s'est  alors  apergu  que  la  plupart  des  aliments  ne 
contenaient  que  de  faibles  traces  d'arsenic.  Certains  vegetaux 
donnent  des  resultats  variables.  Aucune  trace  appreciable  dans 
une  Serie  d'echantillons,  mais  dans  d'autre  echantillons  une 
notable  quantite.  Par  contre  ü  a  trouve  po}ir  Je  poisson  une 
feneur  arsenicale  variable  sans  doute,  mais  dans  la  plupart 
des  cas  ctonnement  grande  {au  max.  4  mgr.  1  par  Ulog).  Ce 
fut    notamment    le    cas    pour   le  poisson  de  mer  provenant  du 
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Sund,  mais  dans  uue  certaine  mesure  aussi  pour  le  poisson 
d'eau  douce.  Si  le  poisson  est  relativement  si  riche  en  arsenic, 
cela  tient  en  realite  ä  üne  certaine  teneur  arsenicale  de  l'eau. 
Au  cours  des  recherches  faites  par  la  commission  on  a  trouve 
que  l'eau  de  mer  (du  Sund)  ainsi  que  l'eau  de  lac  eontient 
une  quantite  d'arsenic  qui  relativement  n'est  pas  n'egligeable 
(en  gros  0  mg.,  2  par  litre). 

Gräce  ä  la  decouverte  de  la  forte  teneur  en  arsenic  du  pois- 
son, insoupgonnee  jusq'ä  ce  jour,  on  avait  une  explication  ac- 
ceptable  des  grandes  quantite  d'arsenic  qui  peuvent  exister  ä 
l'etat  normal  dans  l'urine  de  l'homme  puisque  une  assez  grande 
portion  de  poisson  peut  contenir  plus  d'un  milligramme  d'ar- 
senic. L'exactitude  de  cette  explication  fut  ensuite  etablie 
d'une  maniere  precise  lorsque  Bang  eut  fait  des  experiences  sur 
des  malades  ä  ma  clinique  qui  d'abord  pendant  un  certain  temps 
avaient  vecu  d'aliments  tres  pauvres  en  arsenic  tels  que  lait,  creme, 
farine  de  gruau,  oeufs  etc.  Pendant  ce  temps  on  ne  trouva 
dans  l'urine  que  des  quantites  tres  faibles  d'arsenic,  ou  meme 
des  quantites  indeterminables.  Ensuite  ces  memes  individus 
pendant  un  ou  plasieurs  jours  de  suite  consommerent  une 
quantite  relativement  grande  de  poisson.  La  quantite  d'arsenic 
s'eleva  immediatement  d'une  maniere  appreciable,  par  exemple 
en  2  jours  de  0  mg.  03  ä  1  mg.  34  (quantite  maxima  qui  ait 
ete  trouvee).  Lorsqu'on  revint  par  la  suite  ä  la  nourriture 
Sans  poisson  la  quantite  d'arsenic  de  l'urine  tomba  de  nouveau. 

Ici  j'ajoute  que  Brahme  au  cours  des  travaux  dans  la  clini- 
que cites  ci-dessus  a  montre  qu'il  apparait  dans  le  sang  apres 
un  repas  de  j)oisson  une  quantite  determinable  d'arsenic. 


Aus  der  IL   medizinischen   Universitätsklinik  in  Helsingfors. 


Klinische  KapilLarstiulieii  bei  Blutkranklieiteii 
und  Zirkulationsstörungen. 

Von 
E.  HISINGER-JÄGERSKIÖLD. 

(Mit  einer  Tafel.) 


Historischer  Üljerblick. 

Während  das  Herz  und  die  grösseren  Gefässe  zu  allen  Zeiten 
Gegenstand  eifrigster  Forschungen  der  Anatomen  wie  der 
Physiologen  und  Kliniker  gewesen  sind,  haben  die  kleinsten 
Gefässe  und  besonders  die  Kapillaren  recht  wenig  bekannte 
Gebiete  dargestellt.  Methoden  zur  Untersuchungen  der  ver- 
schiedenen Teile  der  Zirkulationsorgane  sind  ausgearbeitet  und 
verbessert  worden  und  haben  sich  in  raschem  Tempo  abgelöst, 
aber  eine  zu  eingehenderen  klinischen  Untersuchungen  der 
Kapillaren  geeignete  Methode  hat  bis  in  allerletzte  Zeit  gefehlt. 

Die  ältesten  Angaben  über  die  Kapillaren  stammen  von 
Malpighi.  Dieser  beschrieb  1G87,  dreissig  Jahre  nach  Harvbys 
Tod,  die  Strömung  in  den  Kapillaren  der  Froschlunge  und 
fügte  damit  das  letzte  Glied  zu  der  Lehre  Harveys  hinzu. 
Abgesehen  von  diesen  Untersachungen  wie  auch  von  den  1695 
von  Leuwenhook,  1704  von  Cowper  und  1773  von  Spallanzani 
veröffentlichten  Untersuchungen  der  Tierkapillaren  sowie  von 
den  entoptischen  Versuchen  Purkinjes,  J.  Müllers,  IVIelssners. 
ViERORDTS  und  RooDS  beginnt  das  Studium  der  Haargefässe  erst 
in  den   1860er  Jahren  ein  erhöhtes  Interesse  auf  sich  zu  lenken. 

Um  diese  Zeit  begegnen  wir  den  unabhäogig  voneinander 
ausgeführten  Untersuchungen  Auerbachs,  Eberths  und  Aebys 
über  den  mikroskopischen  Bau  der  Kapillaren  sowie  den  Ar- 
beiten Strickers  über  die  Motilität  der  Kapillaren.  Nament- 
lich die  letztgenannten  wirkten  befruchtend  auf  das  Kapil- 
larstudium ein,  und  auf  sie  folgten  im  Lauf  der  Jahre  andere 
Arbeiten  über  die  Kontraktilität  der  Kapillaren.  P]inige  be- 
deutendere Arbeiten  auf  diesem  Gebiet  stammen  von  Huizinga, 
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WoRM-MüLLBR,  Tarchanoff,  Roy  und  Brown,  Krimke,  Stbinach 
und  Kahn,  Heubner,  Grützner,  Krogh  u.  a.  Anatomische 
Untersuchungen  von  grösserer  Bedeutung  wurden  1874  von 
RouGET  und  1886  von  S.  Mayer  veröffentlicht,  welche  in  der 
Schwimmhaut  des  Frosches  kontraktile  Zellbildungen  be- 
schrieben, die  in  der  Literatur  als  RouGET-MAYERsche  Korb- 
zellen bekannt  sind.  Ungefähr  ein  Dezennium  nach  Mayer 
gab  Spalteholz  seine  bemerkenswerten  Untersuchungen  über 
die  Verteilung  der  Blutgefässe  in  der  Haut  des  Menschen 
heraus.  Doch  waren  schon  früher  physiologische  Untersu- 
chungen an  den  Hautkapillaren  des  Menschen  ausgeführt  wor- 
den. Die  ersten  Untersuchungen  über  die  Hautkapillaren  des 
Menschen  wurden  im  Jahre  1875  veröffentlicht,  welches  aus 
diesem  Grund  einen  Wendepunkt  in  der  Geschichte  des  Kapil- 
larstudiums bezeichnet. 

Auf  die  Anregung  Ludwigs  versuchte  v.  Kries  durch  Schät- 
zung der  auf  Druck  erfolgten  Veränderungen  der  Hautfarbe 
den  Druck  in  den  Hautkapillaren  festzustellen.  Diesen  Un- 
tersuchungen wurde  ein  recht  bedeutendes  Interesse  zuteil, 
und  sie  wurden  u.  a.  aufgenommen  von  Schiller,  Nathans- 
son,  V.  Basch,  Rotermund,  v.  Recklinghausen,  Landerer,  Bas- 
ler, Goldmann,  Krauss,  die  nach  der  v.  Kriesschen  oder  neuen 
technischen  Methoden  und  Apparaten  sowie  durch  Modifika- 
tionen bereits  vorhandener  die  Aufgabe,  den  Kapillardruck 
beim  Menschen  zu  messen,  zu  lösen  versuchten. 

Vier  Jahre  nachdem  v.  Kries  seine  Untersuchungen  über 
den  Kapillardruck  veröff'entlicht  hatte,  teilte  Hueter  einen 
Versuch  mit,  die  Kapillaren  des  Menschen  dem  Auge  sichtbar 
zu  machen.  Da  dieser  Versuch  der  erste  Vorgänger  der  Me- 
thoden ist,  die  heute  beim  Kapillarstudium  allgemein  ange- 
wandt werden,  sei  er  hier  mit  einigen  Worten  näher  berührt. 
Hueter  beleuchtete  die  Innenseite  der  ausgestülpten  Unter- 
lippe mit  auff'allendem  Licht,  wobei  er  Tageslicht  oder  eine 
Gaslampe  benutzte,  und  konzentrierte  die  Lichtstrahlen  mit- 
tels einer  stark  konvexen  Linse  auf  die  Stelle  der  Lippe,  die 
untersucht  werden  sollte.  Die  Beobachtung  selbst  wurde  mit 
einem  gewöhnlichen  Mikroskop  bei  52-facher  Vergrösserung 
gemacht.  Da  die  Schleimhaut  der  Lippe  eine  ebene,  feuchte 
Fläche  ist,  die  keine  störenden  Reflexe  hervorruft,  gelangen 
die  Untersuchungen  vortrefflich.  Dieses  Verfahren,  das  Hueter 
Cheilo-angioskopie  nannte,  stimmt  in  wesentlichen  Teilen 
mit  den  heute  gebräuchlichen  Methoden  überein.     Indessen  ver- 
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mochte  es  keine  grössere  Aufmerksamkeit  zu  erregen  und  geriet 
allmählich  ganz  in  Vergessenheit,  bis  es  durch  die  Entdek- 
kungen  der  letzten  Jahre  wieder  ans  Licht  gezogen  wurde. 

Die  ersten  klinischen  Untersuchungen  der  kleinsten  Blut- 
gefässe rühren  von  den  Ophthalmologen  her,  die  mit  Hilfe  der 
Lupe,  des  Ophthalmoskops  oder  des  Hornhautmikroskops  die 
kleinen  (ifefässe  in  den  verschiedenen  Teilen  des  Auges  be- 
obachtet ha])en.  Schon  Donders  und  einige  seiner  Zeitgenos- 
sen hatten  den  Blutstrom  in  den  Gefässen  des  Auges  studiert. 
Aber  erst  nach  der  Erfindung  des  stereoskopischen  Hornhaut- 
mikroskops durch  Schanz  und  Czapski  begannen  sich  die 
( )phthalmologen  in  die  hierhergehörigen  Fragen  zu  vertiefen. 
Doch  wurde  von  einigen  Forschern  nach  wie  vor  Hartnaks 
Lupe  mit  Erfolg  angewandt.  Von  den  bemerkenswerteren 
Arbeiten  auf  diesem  Gebiet  seien  die  klinischen  Studien  von 
Schleich,  Augstein,  Bajardi,  Reimar,  Streiff,  Kraupa, 
KoEPPE  und  Vogt  über  die  kleinen  Blutgefässe  der  Bindehaut, 
der  Hornhaut,  der  Regenbogenhaut  und  der  Netzhaut  und  ül)er 
den  Blutstrom  in  denselben  erwähnt. 

Da  die  Bemühungen  der  Ophthalmologen  mit  einigen  Aus- 
nahmen —  l^.  a.  von  Streiff  —  in  den  Bereich  der  reinen 
Augenheilkunde  fielen,  konnte  das  Studium  der  kleinsten  Blut- 
gefässe kein  allgemeineres  Interesse  auf  sich  ziehen.  Ebenso 
wenig  vermochten  Biers  Untersuchungen  über  die  reaktive 
Hyperämie,  so  bedeutungsvoll  seine  Arbeiten  auch  waren,  das 
Studium  der  Kapillaren  in  höherem  Grade  zu  fördern.  Dies 
geschah  erst  durch  die  Entdeckungen  von  Lombard  und  Ot- 
FRiED  Müller. 

Während  eines  Aufenthalts  in  Würzburg  erfand  der  erstge- 
nannte, von  Geburt  Amerikaner,  1912  eine  sehr  einfache  Me- 
thode, die  Blutkapillaren  des  Menschen  okularer  Besichtigung 
zugänglich  zu  machen.  Durch  Anbringung  eines  Tropfens 
Zederöl  auf  der  Haut  konnte  er  bei  stark  auffallendem  Licht 
die  Kapillaren  im  Mikroskop  sichtbar  machen.  Er  wandte 
seine  Entdeckung  jedoch  nicht  zu  klinischen  Beobachtungen 
an,  sondern  versuchte  mit  einem  zu  dem  Zweck  konstruierten 
Apparat,  der  damals  im  Kapillarstudium  herrschenden  Rich- 
tung folgend,  den  Druck  in  den  Kapillaren  zu  messen.  Der 
von  ihm  angegebene  Weg  ist  später  von  verschiedenen  For- 
schern, u.  a.  von  Kylin,  Hooker  und  Danzer,  beschritten  worden. 

Ungefähr  zu  derselben  Zeit  wie  Lombard,  wiewohl  unab- 
hängig  von    ihm    und    ohne  Kenntnis  früherer  Versuche,  war 
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Otfried  Müller  auf  ähnliche  Gedanken  gekommen  und  hatte 
einen  seiner  Schüler  beauftragt,  auf  Grund  von  Prinzipien, 
die  Müller  vorgeschlagen  hatte,  eine  Methode  zur  Sichtbar- 
machung der  Hautkapillaren  auszuarbeiten.  Hierbei  liess  er 
sich  von  der  SPALTEHOLZschen  Methode  leiten,  Gewebe  durch 
Öle  durchscheinend  zu  machen.  Dass  er  hierbei  von  unrich- 
tigen Voraussetzungen  ausging,  indem  er  annahm,  dass  sich 
wasserführende  lebende  Gewebe  in  dieser  Hinsicht  ebenso  ver- 
hielten wie  von  Wasser  befreite  tote,  w^ar  für  die  Entdeckung 
der  Methode  ohne  Belang.  Erst  später  wurde  er  von  Siden- 
TOPF  bei  Zeiss  auf  diesen  Umstand  aufmerksam  gemacht.  Ein- 
getretener Hindernisse  halber  wurde  die  Methode  jedoch  erst 
1916  von  E.  Weiss  mitgeteilt. 

Als  Lombard  und  0.  Müller  ohne  gegenseitige  Kenntnis 
ihrer  Arbeiten  und  ohne  Bekanntschaft  mit  früher  ausgeführten 
Versuchen  den  Gedanken  fassten,  die  Haut  durch  Ol  zu  mikro- 
skopischer Untersuchung  geeignet  zu  machen,  war  dieser  Ge- 
danke in  Wirklichkeit  nicht  mehr  neu.  Schon  1891  hatte 
sich  Unna  durch  Bestreichung  der  Haut  mit  Öl  die  Möglich- 
keit verschafft,  die  tieferen  Schichten  des  Epithels  zu  unter- 
suchen, und  auch  Darier  wandte  diese  Methode  1909  beim 
Studium  von  Liehen  planus  an. 

Otfried  Müller  und  seine  Schüler  haben  also  bezüglich  der 
Methode  und  ihrer  Einzelheiten  Vorgänger  gehabt.  Aus  die- 
sem Grund  ist  in  Deutschland  eine  lebhafte  Polemik  über  die 
Prioritätsfrage  geführt  worden.  Dabei  sind  besonders  Schür 
und  Weiss  zusammengestossen.  Auch  M.  Weiss  in  Paris  und 
Secher  in  Kopenhagen  scheinen  Lombard  allein  die  Ehre  der 
Entdeckung  zuzuerkennen.  Aber  man  muss  wohl  Otfried 
Müller  Glauben  schenken,  wenn  er  versichert,  primär  aus 
eigenen  Quellen  geschöpft  und  niemals  daran  gedacht  zu  haben, 
eine  Modifikation  der  LoMBARDschen  Methode  in  die  Wege  zu 
leiten  .  Wie  es  sich  schliesslich  mit  der  Prioritätsfrage  ver- 
halten mag,  kann  hier  dahingestellt  bleiben.  Das  Wesentliche 
ist  das  Vorhandensein  der  Methode  und  dass  sie  von  Müller 
und  seiner  Tübinger  Schule  den  klinischen  Untersuchungs- 
methoden  einverleibt  worden  ist. 

Auf  Anregung  von  0.  Müller  konstruierte  Weiss  drei  ver- 
schiedene Apparate  für  die  mikroskopische  Untersuchung  der 
Hautkapillaren  des  Menschen.  Der  einfachste,  der  aus  einer 
Beleuchtungsvorrichtung  und  einer  Rinne  für  den  zu  unter- 
suchenden Einger  besteht,  ist  für  die  Untersuchung  der  Kapil- 
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laren  am  Nagelfalz  bestimmt.  Er  dürfte  der  häufigst  ange- 
wandte sein.  Der  zweite  Apparat,  der  zur  Untersuchung  der 
Haars-efässe  in  allen  Teilen  der  Haut  dient,  besteht  aus  einem 
leicht  transportierbaren  Mikroskoptubus  mit  einer  kräftigen 
kleinen  Beleuchtungsvorrichtung  an  der  Seite.  Der  dritte 
Apparat,  der  auch  der  grosse  genannt  wird,  ist  mit  einem 
photographischen  Apparat  zum  Mikrophotographieren  der  Ka- 
pillaren kombiniert.  In  seiner  ersten  Veröffentlichung  teilte 
Weiss  eine  Anzahl  nach  dieser  Methode  aufgenommener  Bilder 
mit,  doch  gab  er  später  das  Mikrophotographieren  ganz  auf 
wegen  technischer  Schwierigkeit,  vor  allem,  weil  es  nicht  leicht 
war,  von  dem  beweglichen  Blutstrom  ein  deutliches  Bild  zu 
erhalten.  Bei  einem  Besuch  in  Tübingen  im  September  1921 
warde  mir  mitgeteilt,  dass  die  Methode  seit  einigen  Jahren  an 
der  Klinik  nicht  mehr  zur  Verwendung  gekommen  sei.  Der 
Apparat  zur  Untersuchung  der  Kapillaren  auf  der  ganzen 
Oberfläche  der  Haut  ist  von  den  Firmen  Zeiss  und  Leitz  ver- 
vollkommnet worden  und  wird  nunmehr  in  der  ZBissschen 
Modifikation  in  recht  grossem  Umfang  an  der  Tübinger  Klinik 
benutzt,  wo  er  den  Namen  Otfried  Müllers  trägt.  Für  die 
Behandlung  der  Haut  empfiehlt  Weiss  Zederöl,  Glyzerin, 
Knochenöl  oder  flüssiges  Paraffin. 

Durch  diese  Arbeiten  hatten  sich  dem  Studium  eines  bis 
dahin  wenig  bekannten  Gebietes  ganz  neue  Möglichkeiten 
eröffnet,  und  die  Konturen  einer  Kaj)illarpathologie  begannen 
in  der  Literatur  hervorzuschimmern. 

Die  grosse  Bedeutung  der  Kapillaren  für  den  Blutumlauf 
war  früher  von  den  meisten  Forschern,  die  sich  mit  der  Frage 
der  Zirkulation  beschäftigt  haben,  anerkannt  worden.  Tiger- 
STEDT  hebt  ihre  Bedeutung  ausdrücklich  hervor,  indem  er  sagt 
»Die  Arterien  und  Venen  sind  nur  Röhren,  welche  das  Blut 
nach  oder  von  den  Kapillaren  leiten.  Diese  stellen  den  Kno- 
tenpunkt des  ganzen  Gefässsystems  dar.  Aber  trotz  der  Ein- 
sicht in  die  grosse  Bedeutung  der  Haargefässe  war  unsere 
Kenntnis  von  ihnen  infolge  des  Mangels  geeigneter  Unter- 
suchungsmethoden sehr  gering.  Daher  wurde  die  neue  Me- 
thode mit  grösster  Befriedigung  aufgenommen.  Wenn  bei  der 
Müller- WEissschen  Methode  auch  alle  feineren  Einzelheiten 
unbekannt  bleiben,  hat  sie  doch  unsere  Kenntnis  von  den  peri- 
ph ersten  Blutgefässen  sowohl  im  phy.siologischen  als  im  patho- 
logischen Zustand  in  bedeutendem  Grade  vermehrt,  wovon 
die    bereits    veröffentlichten  Untersuchungen  Zeugnis  ablegen. 


236  E.    HISINGER-JÄGERSKIÖLD. 

Die  Tübinger  Schule  stellte  als  ihre  erste  Aufgabe  die  Er- 
forschung der  Morphologie  der  Kapillaren  in  verschiedenem 
pathologischen  Zustand  auf.  Erst  in  zweiter  Linie  kam  das 
Studium  des  Blutstroms  in  den  Kapillaren  und  damit  zusam- 
menhängende Fragen  in  Betracht.  Als  erstes  bemerkenswertes 
Resultat  gibt  Weiss  eine  Bestätigung  der  anatomischen  Un- 
tersuchungen von  Spalteholz  über  die  Blutgefässe  der  Haut. 
Weiss  beschreibt  die  Haargefässe  bei  Gesunden  als  langge- 
streckte, rote  Schlingen  mit  einem  etwas  schmalen,  zuführenden 
arteriellen  und  einem  breiteren,  abführenden  venösen  Teil.  In 
der  Schlinge  kann  der  Blutstrom  beobachtet  werden.  Diesen 
kennzeichnet  er  in  seinen  ersten  Arbeiten  als  schnell,  gleich- 
massig  und  kontinuierlich.  Danach  folgen  von  Weiss  und 
seinen  Mitarbeitern  charakteristische  Beschreibungen  der  Ka- 
pillaren bei  akuter  und  chronischer  Nephritis,  Diabetes,  Stase, 
Arteriosklerose,  Hypertonie,  vasomotorischen  Neurosen,  Thy- 
reotoxikosen,  Alkoholismus,  Sklerodermie  und  Lues.  Ein  Teil 
der  Kapillarbeschreibungen  von  Weiss  ist  von  anderen  For- 
schern bestätigt  worden.  Thaller  von  Draga  hat  die  von 
Weiss  mitgeteilte  Beschreibung  der  Kapillaren  bei  akuter  Ne- 
phritis bekräftigt.  Beide  haben  bei  dieser  Krankheit  stark 
gewundene,  phantastisch  geformte,  breite  Schlingen  mit  lang- 
samem und  körnigem  Strom  gefunden.  Weiss,  Schur  und 
Jürgensen  u.  a.  haben  bei  Arteriosklerose  lange,  schmale  und 
geschlängelte  Kapillaren  mit  langsamem  Strom  beschrieben. 
Bei  Hypertonie  fand  Weiss  dieselben  Formveränderungen  wie 
bei  Arteriosklerose,  aber  schnellen  Strom.  Bei  Diabetes  haben 
Weiss  und  Jürgensen  eine  Verdickung  des  distalsten  Teil  ge- 
funden. Das  von  Weiss  bei  Stauung  mitgeteilte  Kapillarbild, 
das  durch  breite  Schlingen  mit  langsamem,  körnigem,  oft  un- 
terbrochenem Strom  ausgezeichnet  ist,  ist  von  allen  Autoren, 
welche  diese  Zustände  studiert  haben,  bestätigt  worden. 

Nachdem  die  augenfälligsten  morphologischen  Veränderungen 
bei  den  obenerwähnten  Zuständen  beschrieben  waren,  begann 
das  Interesse  für  den  Blutstrom  durch  die  Kapillaren  und  die 
damit  zusammenhängenden  Fragen  stärker  hervorzutreten. 
Insbesondere  Hessen  sich  u.  a.  Neumann,  Moog,  Weiss,  Hinsel- 
MANN,  Haupt,  Magnus  und  Secher  das  Studium  des  Stromes  unter 
normalen    sowie    pathologischen   Verhältnissen  angelegen  sein. 

Im  engsten  Zusammenhang  mit  der  Frage  des  Stromes  steht 
die  Frage  nach  der  Motilität  der  Kapillaren.  Diese  wird  zuerst 
von    Thaller    von    Draga  berührt,  der  in  den  Hautkapillaren 
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peristaltische  Bewegungen  beobachtet  hatte.  Weiss  sah  die 
Kapillaren  sich  allmählich  kontrahieren  und  verschwinden, 
wenn  er  ein  Eisstückchen  in  der  Gegend  der  Arteria  brachialis 
anbrachte.  Leriche  und  Policard  nahmen  dasselbe  Phänomen 
bei  Reizung  der  Adventitia  der  freigelegten  Arteria  brachialis 
wahr.  Ausbuchtungen  der  Kapillarwand  sind  u.  a.  von  Par- 
Risius,  Pribram  und  Halpert  beobachtet  worden,  von  denen  der 
letztgenannte  dieses  Phänomen  besonders  bei  einem  Fall  von 
Morbus  Raynaud  studiert  hat. 

Die  Tübinger  Schule,  vor  allem  Otfried  Müller,  Holland, 
Meyer  und  Parrisius,  hat  die  Kapillaren  bei  sog.  vasomotori- 
scher Konstitution  untersucht  und  dabei  charakteristische  Ver- 
änderungen in  Form  von  spastischen  Kontraktionen  und  atoni- 
schen Ausbuchtungen  bei  Schlingen  von  sehr  wechselnder  Länge 
und  Gestalt  gefunden. 

Von  derselben  Schule,  in  erster  Linie  von  Weiss  und  Hol- 
land, sind  in  den  letzten  Jahren  genaue  topographische  Un- 
tersuchungen der  Kapillaren  der  Körperobertläche  unter  normalen 
Verhältnissen  ausgeführt  worden. 

Das  Verhalten  der  Kapillaren  bei  Anbringung  von  physikali- 
schen und  chemischen  Reizmitteln  ist  von  mehreren  Forschern 
untersucht  worden,  von  denen  Schur,  Niekaü,  Bruns,  König, 
MooG,  Ambrosius  und  Liebesny  besonders  erwähnt  werden 
können.  Der  zuletzt  genannte  untersuchte  die  Einwirkung 
des  Höhenklimas  auf  die  Kapillaren  und  fand  diese  dabei  mit 
Blutkörperchen  vollgepfropft. 

Ferner  liegen  u.  a  von  Niekau  angestellte  Beobachtungen 
der  Kapillaren  bei  gewissen  Erkrankungen  des  Nervensystems 
vor.  Weiss  und  Hanfland  haben  die  Exantheme  bei  Typhus, 
Fleckfieber,  Scharlach  und  Masern  beschrieben.  Sie  fanden, 
dass  die  Kapillarbilder  mit  den  histologischen  Beschreibungen 
der  Exantheme  übereinstimmen.  In  einem  vor  kurzem  heraus- 
gegebenen Atlas  der  Kapillaren  bei  allen  bisher  in  Tübingen 
untersuchten  Krankheiten  beschreibt  Otfried  Müller  ausser- 
dem die  Kapillarbilder  bei  Erysipelas,  Sepsis,  Purpura,  Lues, 
Tuberkulose  und  Insektenstichen. 

Betreffs  der  Blutkrankheiten  verdient  erwähnt  zu  werden,  dass 
diesen  bisher  nur  wenig  Aufmerksamkeit  geschenkt  worden  ist. 

Weiter  liegen  Untersuchungen  der  Kapillaren  bei  einer 
recht  bedeutenden  Anzahl  von  Hautkrankheiten  vor.  Parrisius 
hat  ausserdem  die  Ausführungsgänge  der  Schweissdrüsen  in  der 
Hallt  studiert. 

16 — 230255.   Acta  med.  Scandinav.  Vol.  LVIII. 
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Im  Zusammenhang  mit  dem  Studium  der  Störungen  in  der 
Kapillarzirkulation  hat  Weiss  eine  Suffizienzprüfungsmethode 
des  ganzen  Blntumlaufs  veröffentlicht.  Dieselbe  gründet  sicli 
auf  Beobachtungen  des  Stromes  in  den  Kapillaren  unter  Kom- 
pression der  Grefässe  des  Arms  mit  einer  [ v.  R-ECKLiNGHAUSENr 
sehen  ^Manschette.  Bei  dieser  Kompression  hört  nach  kürzerer 
öder  längerer  Zeit  jede  Zirkulation  in  den  Kapillaren  auf. 
Bei  gesunden  Individuen,  sagt  Weiss,  beginnt  der  Strom  in 
den  Kapillaren  wieder  bei  einem  Druck,  der  nur  um  einige 
wenige  Millimeter  geringer  ist  als  der  auf  gewöhnliche  Weise 
festgestellte  Blutdruck,  während  der  Strom  bei  Herzinsuffizienz 
erst  bei  einem  Druck  einsetzt,  der  bedeutend  unter  dem  Blut- 
druck liegt.  Je  stärker  ausgeprägt  die  Insuffizienz  ist,  desto 
grösser  ist  der  Unterschied  zwischen  dem  Blutdruck  und  dem 
Druck,  bei  dem  der  Strom  in  den  Kapillaren  in  Clang  kommt. 
Sechek,  Jüröensen  und  Moog  haben  die  Methode  geprüft.  Die 
beiden  ersteren  glauben  sie  verwerfen  zu  müssen,  während  Moog 
in  einer  gewissen  Anzahl  von  Fällen  eine  Bestätigung  der 
Resultate  von  Weiss  gefunden  hat. 

Beim  gegenwärtigen  Stand  des  Kapillarstudiums  ist  es  nicht 
möglich,  sich  mit  Bestimmtheit  über  die  Bedeutung  der  Me- 
thode aaszusprechen.  Es  scheint  indes  wahrscheinlich,  dass 
sie  sich  viel  weiter  erstreckt  als  nur  auf  die  Feststellung  ge- 
wisser morphologischer  Veränderungen  der  Kapillaren.  Bei 
einem  genauen  Studium  der  Kapillarliteratur  glaubt  man  zu 
ahnen,  dass  durch  diese  Methode  Fragen  von  recht  grosser 
klinischer  Tragweite  ihrer  Lösung  bedeutend  näher  gebracht 
werden  können. 

Methodik  und  Material. 

Die  Methodik,  die  bei  den  untenstehenden  Untersuchungen 
angewandt  worden  ist,  schliesst  sich  in  allem  Wesentlichen  an 
diejenige  an,  welche  in  Tübingen  bei  der  Untersuchung  der 
Hautkapillaren  am  Nagelfalz  gebräuchlich  ist. 

Ein  Tropfen  Zederöl  wird  auf  der  zur  Untersuchung  bestimm- 
ten Stelle  der  Haut  angebracht.  Dadurch  dass  das  Ol  die 
Unebenheiten  in  der  Haut  ausfüllt,  erhält  man  eine  ebene 
lichtbrechende  Fläche  und  vermeidet  dadurch  die  aus  den  Un- 
ebenheiten der  Haut  entstandenen  Eeflexe.  Sämtliche  Be- 
obachtungen sind  auf  der  dorsalen  Seite  eines  Fingers  an  dem 
freien  Rand  der  Haut  gegen  den  Nagel  hin  angestellt  worden. 
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Diese  stelle  bietet  der  Untersuchung  sehr  günstige  Verhält- 
nisse, weil  die  Kapillarschlingen,  die  an  den  anderen  Stellen 
der  Hant  senkrecht  zu  deren  Oberfläche  stehen,  hier  in  hori- 
zontaler Lage  auftreten,  ein  Umstand,  der  zuerst  von  Weiss 
nachgewiesen  wurde  und  der  überhaupt  ein  eingehenderes 
Studium  der  Kapillaren  ermöglicht.  Da  aber  der  Nagelfalz 
allerlei  äusseren  Beschädigungen  ausgesetzt  ist,  sind  nur  Finger 
mit  einem  ganzen  und  unversehrten  Xagelfalz,  wo  die  Haut 
ein  Stück  auf  den  Nagel  gewachsen  war,  untersucht  worden. 
Einige  Versuche,  den  Nagelrand  durch  einen  längere  Zeit  an- 
gebrachten Gummifinger  zu  schützen  und  der  Haut  dadurch 
die  ]\[öglichkeit  zu  geben,  über  den  Nagel  zu  wachsen,  miss- 
langen. Die  Haut  wurde  nur  recht  bedeutend  unter  dem  Gum- 
mifinger mazeriert  und  wurde  dadurch  vollständig  untauglich 
zur  Untersuchung. 

Wie  Weiss  und  andere  habe  ich  gefunden,  dass  die  Finger 
der  linken  Hand  häufiger  einen  unbeschädigten  Nagelrand  als 
die  der  rechten  aufweisen  und  darum  die  oben  aufgestellte 
Bedingung  besser  erfüllen.  Die  meisten  Untersuchungen  wur- 
den an  dem  linken  Hing-  oder  kleinen  Finger  ausgeführt,  die 
oft  auch  bei  Schwerarbeitern  einen  unversehrten  Nagelrand 
besitzen.  Doch  ist  es  mitunter  vorgekommen,  dass  der  Nagel- 
rand nicht  in  seinem  ganzen  Umfang  die  aufgestellte  Bedin- 
gung erfüllte.  Da  jedoch  nur  ein  Stück  von  ihm  untersucht  zu 
werden  brauchte,  sind  in  einigen  Fällen  Finger  mit  nur  teil- 
weise unbeschädigtem  Nagelrand  mitgenommen  worden,  falls 
dieses  Stück  so  gross  war,  dass  die  Schlingen  deutlich  hervor- 
traten. Fälle,  in  denen  kein  Finger  einen  geeigneten  Nagelrand 
aufwies,    wurden    ganz    von  der  Untersuchung  ausgeschlossen. 

Durch  dieses  Verfahren  wird  das  Material  und  infolgedessen 
auch  die  praktische  Bedeutung  der  Methode  recht  bedeutend 
eingeschränkt.  Aber  schon  eine  Erfahrung  von  kurzer  Dauer 
zeigt  mit  voller  Evidenz  die  Notwendigkeit,  dass  man  sich 
auf  diese  Weise  völlig  miteinander  vergleichbare  Verhältnisse 
schaift.  Der  folgende  einfache  Versuch  ist  geeignet,  hiervon 
zu  überzeugen.  Wenn  man  an  einem  Finger,  bei  dem  die 
Haut  ein  Stück  auf  dem  Nagel  liegt,  diese  zurückschiebt  und 
den  Nagelrand  wie  bei  gewöhnlicher  Maniküre  behandelt  und 
die  Kapillaren  vor  und  nach  der  Behandlung  beobachtet,  so 
kann  man  nicht  umhin,  eine  bedeutende  Veränderung  ihrer 
Form  zu  bemerken.  Die  abfällige  Kritik,  die  mitunter  über 
die  MtJLLER-WEisssche  ]\[ethode  ausgesprochen  worden  ist,  hat 
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wohl  teilweise  ihren  Grund  darin  gehabt,  dass  diese  Anforderung 
an  die  Einheitlichkeit  des  Materials  nicht  erfüllt  gewesen  ist. 
Noch  ganz  unlängst  trägt  Secher  kein  Bedenken,  die  an  der 
Tübinger  Klinik  angewandte  Kaipllardiagnostik  als  vollständig 
verfehlt  zu  bezeichnen.  Dies,  weil  man  bei  einem  nicht  ge- 
sichteten Material  nicht  einmal  bei  gesunden  Individuen  mit- 
einander übereinstimmende  Kesultate  erhält.  Dass  aus  diesem 
Grrunde  während  der  ersten  Zeit  der  Methode  Irrtümer  be- 
gangen worden  sind,  darf  als  natürlich  angesehen  werden. 
Aber  bei  Beachtung  der  fraglichen  Einschränkung  des  Materials 
liefert  die  Müller- WEisssche  Methode  durchaus  zuverlässige 
Resultate. 

Der  Finger,  dessen  Kapillaren  untersucht  werden  sollen 
wird  auf  den  Tisch  des  Mikroskops  in  eine  zu  dem  Zweck 
konstruierte  Rinne  gelegt.  Bei  den  unten  referierten  Unter- 
suchungen wurde  die  Rinne  angewandt,  die  Kylin  für  seinen 
Kapillardruckmessungsapparat  konstruiert  hat.  Diese  Rinne 
unterscheidet  sich  von  der  von  Weiss  konstruierten  dadurch, 
dass  ihre  Breite  mittels  einer  einfachen  Schraubvorrichtung 
der  Grösse  des  Fingers  angepasst  werden  kann,  was  in  hohem 
Grade  dazu  beiträgt,  den  Finger  zu  fixieren,  der  sonst  leicht 
ermüdet  und  zu  zittern  anfängt.  Die  für  die  Beobachtung 
bestimmte  Stelle  der  Haut  wird  mit  stark  auffallendem  Licht 
bestrahlt.  Bei  diesen  Untersuchungen  ist  eine  150-kerzige 
Osramlampe  benutzt  worden.  Die  Lichtstrahlen  wurden  mit- 
tels einer  konvexen  Linse  auf  die  Haut  konzentriert.  Die 
Beobachtungen  wurden  bei  ungefähr  40-facher  Vergrösserung 
gemacht  (Ok.  4,  Obj.  AA). 

Bei  den  meisten  Untersuchungen  hat  sich  der  Kranke  in 
sitzender  Stellung  befunden  mit  dem  zu  untersuchenden  Finger 
in  der  Höhe  des  Herzens.  Nur  wenn  es  der  Zustand  des 
Kranken  nicht  anders  gestattete,  wurde  die  Untersuchung  in 
liegender  oder  halbliegender  Stellung  mit  dem  Finger  gleich- 
falls ungefähr  in  der  Höhe  des  Herzens  oder  unerheblich 
höher  vorgenommen.  Die  Temperatur  des  Raumes  war  gewöhn- 
liche Zimmertemperatur.  Die  Untersuchungen  wurden  zwischen 
1  und  5  Uhr  des  Tages  ausgeführt. 

■  Oft  treten  störende  Reflexe  auf.  Diese  können  durch  kleine 
Kunstgriffe,  die  schon  Weiss  angegeben  hat,  beseitigt  werden. 
Man  verändert  etwas  die  Stellung  der  Linse  oder  des  Fingers, 
streicht    mehr  Öl  auf  den  Finger,  dreht  diesen  etwas  u.  s.  w. 
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Um  die  Augen  gegen  die  ultravioletten  Strahlen  zu  schützen, 
ist  die  Linse  nach  dem  Vorgang  von  Weiss  mit  einem  Eu- 
phosglas  versehen  worden.  Hierbei  verändern  sich  die  Farben 
etwas,  doch  gewöhnt  man  sich  bald  an  eine  richtige  Abschät- 
zung der  Verhältnisse. 

Die  Technik  bietet  keine  grösseren  Schwierigkeiten  dar,  ob- 
wohl die  Untersuchung  selbst,  zumal  wenn  sie  länger  dauert, 
recht  anstrengend  ist.  In  den  meisten  Fällen  gelingt  es  ziem- 
lich leicht,  die  Kapillaren  in  das  Gesichtsfeld  einzustellen. 
Die  Deutlichkeit,  mit  der  sie  hervortreten,  ist  jedoch  ausser 
von  der  Stärke  der  Lichtquelle  und  der  Konzentrationslinse 
und  deren  gegenseitigem  Abstand  sowie  von  deren  Abstand 
vom  Finger  auch  von  der  Dicke  und  sonstigen  Beschaffenheit 
der  Epidermis  abhängig.  Im  allgemeinen  zeigen  Frauen  eine 
dünnere  und  leichter  durchscheinende  Epidermis  als  Männer. 
Auch  der  Beruf  spielt  hierbei  wahrscheinlich  eine  Rolle.  Aus- 
serdem kann  Ödem  der  Haut  das  Bild  undeutlich  oder  un- 
scharf machen.  Dass  der  Hämoglobingehalt  des  Blutes  und 
die  eigene  Beschaffenheit  der  Kapillaren  in  dieser  Hinsicht 
von  Bedeutung  sind,  kann  in  diesem  Zusammenhang  erwähnt 
werden.  Die  angeführten  Umstände  sind  bei  den  Untersu- 
chungen berücksichtigt  worden,  und  nur  Fälle,  wo  die  Kapil- 
laren ganz  deutlich  beobachtet  werden  konnten,  d.  h.  wo  der 
Blutstrom  durch  die  Schlingen  deutlich  hervortrat,  haben  bei 
der  vorliegenden  Arbeit  Beachtung  gefanden. 

NiEKAU,  der  am  meisten  mit  dem  sog.  MüLLERSchen  Kapil- 
larmikroskop gearbeitet  hat,  hebt  als  Nachteil  der  hier  ange- 
wandten Methode  hervor,  dass  die  Lichtintensität  an  der  zu 
untersuchenden  Stelle  infolge  der  Beweglichkeit  der  Lichtquelle 
und  der  Konzentrationslinse  bei  den  verschiedenen  Untersu- 
chungen schwanke.  Nach  seiner  Ansicht  erschwert  dieser  Um- 
stand die  Beurteilung  der  Farbe  des  Hintergrunds.  Im  Ge- 
gensatz hierzu  habe  ich  gefunden,  dass  die  Möglichkeit,  die 
Lichtintensität  zu  variieren,  bei  der  Untersuchung  einen  Vor- 
teil darstellt.  Allerdings  spielt  die  Beleuchtung  bei  der  Beur- 
teilung der  Farbe  des  Hintergrunds  eine  gewisse  Rolle,  aber 
bei  einiger  Ul)ung  kommt  man  auch  mit  dieser  jMethode  zu 
einer  richtigen  Schätzung  derselben.  Einen  entschiedenen 
A-^orteil  bietet  dagegen  die  IMöglichkeit.  durch  eine  Verände- 
rung der  Stellung  der  Linse  die  Intensität  der  Beleuchtung  zu 
steigern,  wenn  es  sich  um  eine  Beobachtung  bei  einer  für  die 
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Liclitstrahlen  scliwer  dnrchdringlicheu  Epidermis  handelt. 
Umgekehrt  ist  die  Möglichkeit,  die  Lichtstärke  zi\  vermindern, 
bei  schmalen  Kapillaren  und  geringer  Hämoglobinmenge  von 
grosser  Bedeutung  für  die  Gewinnung  eines  deutlichen  Bildes. 

Eine  Ungelegenheit,  die  nicht  beseitigt  werden  kann  und 
die  jeglichem  Ivapillarstudium  mit  stark  auffallendem  Licht 
anhaftet,  ist  die  Erwärmung,  die  die  Haut  bei  längerer  Be- 
obachtung erleidet,  und  die  Einwirkung  der  Wärme  auf  die 
Kapillaren.  Bei  einiger  Gewohnheit  lernt  man  indes  von 
diesem  Missstand  absehen,  dies  nicht  zuletzt  dadurch,  dass 
die  erste  Orientierung  bei  grösserer  Fertigkeit  recht  schnell 
ausgeführt  werden  kann. 

Als  eine  Schwäche  der  MüLLER-A\^Eissschen  Methode  hat 
Kylin  den  Spielraum  hervorgehoben,  den  sie  der  subjektiven 
Beurteilung  lasse.  Man  fragt  sich  jedoch,  inwiefern  die  mikro- 
skopische Beobachtung  der  Hautkapillaren  der  subjektiven 
Schätzung  einen  breiteren  Raum  gewährt  als  jede  andere 
Mikroskopierung.  Hervorzuhel^en  ist,  dass  auch  diese  Me- 
thode wie  viele  andere  eine  bedeutende  Übung  erfordert,  bevor 
der  Beobachter  sich  auf  seine  Beobachtungen  zu  verlassen  wagt. 

Schliesslich  ist  hier  zu  bemerken,  dass  im  vorliegenden  Auf- 
satz unter  Kapillaren  diejenigen  im  freien  Rand  der  Haut 
gegen  den  Nagel  hin  verstanden  werden.  Inwieweit  die  Er- 
scheinungen und  Veränderungen,  die  sich  in  diesen  Schlingen 
abspiegeln,  ein  Gegenstück  bei  den  Kapillaren  in  den  anderen 
Teilen  der  Haut  und  in  den  übrigen  Organen  des  Körpers 
haben,  wird  vielleicht  einer  in  technischer  Hinsicht  besser 
ausgerüsteten  Zukunft  zu  entscheiden  vergönnt  sein. 


Die  Kapillaren  l)ei  Gesunden. 

Die  Verwirrung,  die  besonders  im  Anfang  des  Kapillarstu- 
diums, aber  teilweise  noch  heute  in  demselben  zu  herrschen 
scheint,  hat  seinen  Grund  teilweise  darin,  dass  ein  einheitli- 
ches Bild  von  den  Kapillaren  und  dem  Strom  in  diesen  unter 
normalen  Verhältnissen  nicht  hat  aufgestellt  werden  können. 
Wie  schon  erwähnt,  beruht  dies  teilweise  darauf,  dass  die  Ka- 
pillaruntersuchungen nicht  unter  gleichartigen  anatomischen 
Bedingungen  ausgeführt  worden  sind.  In  ebenso  hohem  Grad 
dürfte  es  daraus  zu  erklären  sein,  dass  sich  Weiss  in  seiner 
ersten    VeröflPentlichung  über  die  normalen  Kapillaren  wesent- 
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lieh  auf  die  anatomischen  Untersuchungen  von  Spalteiiolz 
stützt,  ohne  der  Strömung  grössere  Aufmerksamkeit  zu  wid- 
men. In  seinen  späteren  Arbeiten  hat  er  jedoch  dem  Studium 
der  Kapillaren  bei  Gesunden  ein  grösseres  Interesse  geschenkt 
und  damit  einen  Beitrag  zu  der  normalen  Anatomie  und  Phy- 
siologie der  Kapillaren  geliefert. 

In  seinen  Arbeiten  beschreibt  A\'eiss,  wie  schon  kurz  er- 
wähnt wurde,  die  Haargefässe  als  langgestreckte,  rote  Schlin- 
gen mit  einem  etwas  schmalen,  zuführenden  arteriellen  Teil, 
Ilamus  afFerens  arteriosus,  und  einem  Ijreiteren,  abführenden 
venösen  Teil,  Ramus  deferens  venosus.  Diese  laufen  einander 
gewöhnlich  ziemlich  parallel.  Hier  und  da  zeigt  sich  jedoch 
eine  8-förmige  Schlinge.  Der  arterielle  und  der  venöse  Teil 
gehen  ineinander  über  vermittels  eines  kurzen  bogenförmigen 
Abschnitts,  der  eine  kaum  merkbare  Anschwellung  aufweist. 
An  einundderselben  Stelle  sind  die  Schlingen  von  ungefähr 
gleicher  Grösse  und  Breite.  Hier  und  da  liegt  indes  eine  und 
die  andere  Schlinge  von  abweichenden  Dimensionen.  Der  Bo- 
den, gegen  den  sich  die  roten  Schlingen  deutlich  abzeichnen, 
ist  blass  hellrot.  Die  Schlingen  sind  gleichmässig  und  wohl 
gefüllt  und  der  Strom  des  Blutes  durch  dieselben  schnell, 
gleichmässig  und  kontinuierlich,  in  dem  arteriellen  Teil  etwas 
schneller  als  in  dem  venösen.  Stellenweise  wird  mitunter  eine 
vorübergehende  Stauung  von  kurzer  Dauer  sichtbar.  In  man- 
chen Fällen  mit  besonders  durchscheinender  Epidermis  schim- 
mern ausserdem  die  Konturen  des  subpapillären  Venenplexus 
durch. 

A^iel  früher  war  es  Spalteiiolz  durch  geeignete  Injektions- 
und Fixierungsmethoden  gelungen,  den  Verlauf  der  kleinsten 
Arterien,  Kapillaren  und  Venen  in  der  Haut  festzustellen.  Er 
fand  dabei  zwei  Gefässplexus,  den  einen  oberflächlich,  den  an- 
deren tiefer  gelegen,  und  feine  Blutgefässe,  die  vom  letzteren 
zum  ersteren  liefen.  Bei  näherer  Betrachtung  zeigte  sich,  dass 
das  tiefer  gelegene  Netz  aus  kleinen  Arterien  und  ihren  Ver- 
zweigungen bestand,  während  das  oberflächlichere  von  Venen 
gebildet  wurde.  Die  feinen  Blutgefässe,  die  sie  verbanden,  bil- 
deten in  jeder  Coriumpapille  eine  Schlinge,  die  aus  einem  auf- 
steigenden arteriellen  Teil  bestand,  welcher  durch  einen  kurzen 
Bogen  in  einen  absteigenden  venösen  Teil  überging. 

Die  Übereinstimmung  zwischen  den  anatomischen  Untersu- 
chuDgen    von    Spalteholz    und  den  klinischen  Beobachtungen 
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von  Weiss  ist  schlagend.  Es  kann  kein  Zweifel  herrschen,  dass 
beide  Forscher  mit  verschiedenen  Methoden  dieselben  Teile  des 
Gefässsystenis  beobachtet  und  die  Schlingen  richtig  als  die 
feinsten    Verzweigungen    des  Cxefässsystenis  aufgefasst  hatten. 

Als  meine  Untersuchungen  Ende  1919  begonnen  wurden, 
lagen  nur  die  oben  angeführten  Beschreibungen  der  Kapillaren 
unter  normalen  Verhältnissen  vor.  Die  erste  Aufgabe  war  da, 
sich  durch  eigene  Beobachtungen  eine  Auffassung  über  die 
Kapillaren  bei  Gesunden  zu  bilden.  Zu  diesem  Zweck  wur- 
den etwa  vierzig  Männer  und  Frauen,  Kandidaten  der  Medizin 
und  Krankenpflegerinnen  im  Alter  von  20  bis  30  Jahren  sowie 
zw^ei  14  Jahre  alte  Kinder  untersucht.  Diese  Versuchsperso- 
nen waren  alle  subjektiv  gesund  und  waren  sich  nicht  bewusst, 
an  einer  chronischen  Krankheit  zu  leiden  oder  eine  akute 
Krankheit  durchgemacht  zu  haben,  bei  der  dauernde  Kapillar- 
veränderungen erwartet  werden  konnten.  Als  Ergebnis  dies- 
ser  Untersuchungen  liegt  das  folgende  Bild  der  Kapillaren  bei 
Gesunden  vor. 

Zuäusserst  am  Nagelrand  liegen  gegen  einen  blass  hellroten 
Hintergrund  eine  Anzahl  ziemlich  gleichlange,  recht  gleichmäs- 
sige  oder  unbedeutend  gewellte,  haarnadelförmige  rote  Schlin- 
gen, die,  je  weiter  aufwärts  am  Finger  man  sich  vom  Nagel- 
rand entfernt,  immer  kürzer  werden  und  schliesslich  als  Punkte 
oder  kurze  kommaförmige  Halbbögen  oder  Spiralen  zu  sehen 
sind.  Die  Schlingen  liegen  recht  gleichmässig  im  Gesichtsfeld 
verteilt.  Ihre  Breite  sowohl  als  ihre  Länge  schwankt  inner- 
halb recht  enger  Grenzen.  Ebenso  das  Kaliber  der  Kapillaren. 
Im  allgemeinen  ist  der  zuführende  arterielle  Teil  etwas  schmä- 
ler als  der  abführende  venöse,  der  oft  auch  etwas  mehr  ge- 
schlängelt ist.  Zwischen  beiden  liegt  das  kurze  bogenförmige 
Verbindungsstück  —  von  Jürgexsen  »Schaltstück»  genannt  — 
das  oft  etwas  breiter  als  die  übrige  Schlinge  ist.  Hier  und 
da  liegt  eine  Schlinge,  die  eine  einfache  Ose  oder  eine  kom- 
pliziertere Figur  bildet.  Auch  sieht  man  einigemal  eine  Schlinge 
von  abweichendem  Kaliber,  verschiedener  Breite  oder  Länge. 
Ebenso  wechselt  die  allgemeine  Länge  der  Schlingen,  ihre  Dich- 
tigkeit und  Verteilung  im  Gesichtsfeld,  die  Breite,  das  Kali- 
ber, die  Farbe  u.  s.  w.  innerhalb  gewisser  Grenzen.  In  man- 
chen Fällen  sieht  man  deutlich  die  Konturen  der  Coriumpa- 
pillen.  Wo  dies  der  Fall  ist.  ist  die  Üliereinstimmung  mit  der 
Beschreibung  von  Spalteholz  vollständig. 
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Die  Schlingen  sind  im  allgemeinen  recht  gut  und  ziemlich 
gleichmässig  mit  Blut  gefüllt.  Bei  genauerer  Beobachtung  sieht 
man  den  Strom  des  Blutes  durch  die  Schlinge  hindurch.  Auch 
der  normale  Strom  scheint  innerhalb  gewisser  (Frenzen  zu  wech- 
seln. In  manchen  Fällen  ist  der  Strom,  im  Einklang  mit  der 
AVEissschen  Auffassung,  gleichmässig,  schnell,  homogen  und 
recht  kontinuierlich.  In  anderen  hinwieder  ist  er  ungleich- 
massig,  d.  h.  bald  schneller,  bald  langsamer,  zeitweise  für  einen 
Augenblick  oder  eine  kürzere  Weile  ganz  stockend,  der  Inhalt 
der  Schlinge  körnig  und  oft  unterbrochen.  Weiter  gibt  es 
Fälle,  wo  der  Strom  wenigstens  in  manchen  Schlingen  jagend 
schnell  (Weiss)  ist  und  man  ihn  nur  mit  grösster  Schwierig- 
keit wahrnehmen  kann.  Schliesslich  haben  wir  Fälle  mit  al- 
len verschiedenen  Übergängen  und  Kombinationen.  Die  Ver- 
schiedenheiten sind  nicht  nur  l^ei  verschiedenen  Individuen, 
sondern  oft  auch  in  verschiedenen  Schlingen  bei  demselben  In- 
dividuum zu  beobachten. 

Ausser  diesen  Schwankungen  im  Blutstrom  kann  man  manch- 
mal eine  Bewegung  der  Schlinge  beobachten,  die  sich  teils 
durch  eine  oder  die  andere  unregelmässige  Kontraktion  oder 
Ausbuchtung  oder  auch  durch  einen  Kontraktionsring  äussert, 
der  wie  eine  peristaltische  Welle  über  die  Schlinge  hingeht. 
Ferner  sieht  man  bisweilen  plötzliche  Veränderungen  im  Kali- 
ber der  ganzen  Schlinge.  Alle  diese  Phänomene  sind  jedoch 
bei  (lesunden  nur  in  sehr  geringem  Grad  entwickelt.  In  mehre- 
ren Fällen  konnten  sie  überhaupt  nicht  beobachtet  werden. 

Bei  massiger  Kompression  der  Gefässe  des  Armes  mittels 
einer  v.  RECKLiNGHAUSENschen  Manschette,  wodurch  der  venöse 
Abfluss  aus  dem  Arm  gehemmt  w^ird,  während  der  arterielle 
Zufluss  ungehindert  fortdauert,  was  bei  Gesunden  bei  einem 
Druck  von  60 — 80  mm  stattfindet,  erweitern  sich  die  Kapilla- 
ren merkbar  und  füllen  sich  mit  dunkelgefärbtem  JUut,  infol- 
gedessen die  Schlingen  deutlicher  hervortreten.  Der  Strom 
wird  langsam  und  körnig  und  hört  nach  und  nach  vollständig 
auf.  In  den  Fällen,  wo  vor  dem  Versuch  keine  Bewegungen 
der  Kapillaren  beobachtet  werden  konnten,  treten  solche  ge- 
wöhnlich während  desselben  und  besonders  nach  Entfernung 
der  ]\ranschette,  wiewohl  in  recht  geringer  Menge,  auf.  War 
hinwieder  in  einer  Schlinge  Motilität  vorhanden,  so  wird  sie 
während  und  nach  dem  Manschettenversuch  auffallend  gestei- 
gert.    Dagegen    ist    es    nicht   gelungen,    durch    eine  auf  diese 
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Weise  hervorgerufene  Stauung  mit  Sicherheit  eine  vermehrte  An- 
zahl Schlingen  im  Gesichtsfeld  nachzuweisen,  d.  h.  eine  Schlinge, 
die  vor  der  Untersuchung  leer  war,  zu  füllen.  Bei  oberfläch- 
licher Durchmusterung  scheint  es  mitunter,  als  habe  sich  die 
Zahl  der  Schlingen  vermehrt.  Al)er  bei  wiederholten  Beob- 
achtungen und  Versuchen  überzeugt  man  sich,  dass  es  sich 
bloss  um  einige  tiefgelegene  Schlingen  handelt,  die  dasell^st 
konstant  zu  finden  sind,  die  al»er  auf  Grund  der  Stase  deut- 
licher hervortreten.  Nach  einem  solchen  Stauungsversuch  ist 
die  Geschwindigkeit  des  Blutes  gewöhnlich  während  einiger 
Minuten  l)edeutend  erhöht.  Die  Auffassung  von  Worm-Müller, 
Nicolai  und  Krogh  über  das  Vorkommen  unter  gewöhnlichen 
Verhältnissen  leerer  Schlingen  hat  auf  diesem  A\^ege  keine  Be- 
stätigung gefunden.  Man  kann  jedoch  nicht  sagen,  dass  die- 
ses negative  Resultat  das  Vorkommen  leerer  Kapillarschlingen 
unter  normalen  Verhältnissen  ausschliesse. 

In  manchen  Fällen,  namentlich  l^ei  Frauen  und  jungen  In- 
dividuen, bei  denen  die  Haut  dünn  und  durchscheinend  ist, 
können  Teile  des  sul)papillären  A^enenplexus  beobachtet  werden. 
Da  sieht  man,  dass  der  venöse  Teil  der  Kapillarschlinge  ent- 
weder direkt  oder  nach  seiner  Vereinigung  mit  einem  anderen 
abführenden  Teil  in  ein  breiteres  Blutgefäss  mündet,  das  in 
seinem  Verlauf  weiterhin  andere  aufnimmt  und  Zweige  abgibt, 
bis  es  schliesslich  dem  Blick  entschwindet.  Bei  der  Einmün- 
dungsstelle  der  Kapillarschlinge  in  die  Vene  ist  oft  eine  leichte 
Verdickung  zu  beobachten.  Der  subpapilläre  Venenplexus  be- 
steht aus  grösseren  und  kleineren  Gefässen,  die  sich  in  weichen 
Bögen  ziemlich  unregelmässig  kreuzen  und  ineinander  münden. 
Der  Strom  sowohl  in  den  kleinen  als  in  den  grösseren  Venen 
ist  im  allgemeinen  schnell,  gleichmässig.  der  Inhalt  der  Venen 
homogen  und  durchaus  kontinuierlich. 

Form  und  Aussehen  der  Kapillaren  sind  l)ei  gesunden  In- 
dividuen an  einundderselben  Stelle  sehr  konstant.  Es  bereitet 
keine  Schwierigkeiten,  bei  einer  erneuten  Untersuchung  diesel- 
ben Kapillarschlingen  wiederzufinden.  Dies  ist  dagegen  nicht 
immer  mit  dem  Strom  in  den  beobachteten  Kapillaren  der  Fall. 
Dieser  wechselt  oft,  wie  oben  angegeben  worden  ist. 

Das  fesselnde  Bild  dieser  Phänomene  verleiht  dem  Kapil- 
larstudium auch  bei  Gesunden  ein  bedeutendes  Interesse.  In 
dem  homogenen  Strom  von  gewöhnlich  schnellem  Tempo  kann 
man  die  einzelnen  Erythrozyten  deutlich  unterscheiden.     Wenn 
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der  Strom  langsam  wird,  treten  sie  noch  deutlicher  hervor. 
Dagegen  ist  es  mir  im  Gegensatz  zu  Hagen  nicht  gelungen, 
die  weissen  Blutkörperehen  zu  beobachten.  Hier  und  da  sieht 
man  in  der  homogenen  Blutmasse  einen  helleren  Punkt,  ja  ein 
weisses  Tüpfelchen,  aber  es  ist  mir  nicht  geglückt  zu  entschei- 
den, ob  dies  eine  dünnere  Stelle  in  der  Blutmasse  oder  ein 
Leukozyt  ist.  Bei  Untersuchung  von  Tierkapillaren  ist  es  ge- 
lungen, einen  axialen  Strom  von  der  Randzone  zu  unterschei- 
den. Dies  scheint  bei  der  menschlichen  Kapillaroskopie  nicht 
möglich  zu  sein.  In  der  Literatur  fehlen  alle  diesbezüglichen 
Angalien.  Auch  bei  meinen  Untersuchungen  ist  nichts  der- 
gleichen zu  beobachten  gewesen. 

Die  Form  des  strömenden  Inhalts  der  Schlinge,  die  nach 
dem  Vorgang  früherer  Autoren  (Augstein,  Rbimar,  Streife, 
A\'el*«s,  Jürgensen  u.  a.)  körnig  genannt  wird,  entsteht  bei  lang- 
samer Strömung  wahrscheinlich  dadurch,  dass  mehrere  Blutkör- 
perchen zu  kleineren  oder  grösseren  Rollen  oder  Klumpen  zu- 
sammenkleben, wie  man  es  in  einem  frischen  Deckglaspräparat 
sieht.  Dieser  Auffassung  schliessen  sich  auch  die  meisten  Auto- 
ren an. 

Der  jagend  schnelle  Strom  ist  schwer  zu  beobachten.  We- 
gen der  grossen  Geschwindigkeit  des  Blutstroms  lassen  sich 
die  einzelnen  Blutkörperchen  nicht  unterscheiden.  Oft  gewinnt 
man  daher  beim  ersten  Blick  die  Auffassung,  der  Strom  habe 
aufgehört.  Bei  näherem  Hinsehen  sind  jedoch  kleine  Unter- 
brechungen des  Blutstroms  zu  entdecken,  die  wie  eine  Wolke 
über  die  Schlinge  fliegen.  Diese  Art  des  Stromes  ist  indes 
bei  Gesunden  selten. 

Im  Gegensatz  zu  dem  pulsatorischen  Strömung  des  Blutes  in 
den  Arterien  wird  der  Strom  in  den  Kapillaren  als  kontinuier- 
lich angesehen.  Dies  ist  insofern  richtig,  als  damit  gemeint 
ist,  dass  in  den  Kapillaren  im  allgemeinen  keine  pulsatorischen 
Erscheinungen  beobachtet  werden  können.  Al)er  ein  kontinuier- 
licher, d.  h.  ununterbrochener  Strom  ist,  wie  oben  dargelegt 
wurde,  selten. 

Die  Ursache  der  Unterbrechungen  des  Stromes  ist  Gegen- 
stand verschiedener  Auffassung.  Einige  Autoren,  u.  a.  Tiial- 
ler  von  Draga,  betrachten  eine  totale  Kontraktion  der  Schlinge 
als  diese  Ursache.  Andere,  z.  I).  Hagen  und  Hinselmann,  set- 
zen ausserdem  die  Möglichkeit  voraus,  dass  die  Unterbrechun- 
gen   die    Erythrozyten    betreffen,  '  während    das  farblose  Blut- 
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plasma  kontinuierlich  sei  und  die  Hohlräume  zwischen  den 
Erythrozyten  ausfülle. 

Beide  Auffassungen  scheinen  schwerwiegende  Gründe  für 
sich  zu  haben.  Für  den  mit  dem  Kapillarstadium  Vertrauten 
ist  es  oft  möglich,  zu  entscheiden,  wann  das  eine  oder  das  an- 
dere der  Fall  ist.  Bei  einer  Kontraktion  ist  der  Blutstrom  an 
dem  abgebrochenen  Ende  deutlich  abgerundet,  während  er  in 
dem  anderen  Fall  scharf  querabgehauen  ist.  Oft  scheint  in 
einem  solchen  Hohlraum  ein  oder  der  andere  Erythrozyt  ge- 
mächlich durch  die  Schlinge  zu  schwimmen. 

Die  Beschreibung,  die  Weiss  von  normalen  Kapillaren  gibt, 
ist  in  ihrem  morphologischen  Teil  von  den  meisten  Autoren  in 
allem  Wesentlichen  bestätigt  worden.  Die  obige  Schilderung 
stimmt  bezüglich  dieses  Teils  der  Hauptsache  nach  mit  der 
WEissschen  Auffassung  überein. 

Über  den  Blutstrom  in  den  Kapillaren  herrscht  dagegen 
im  allgemeinen  eine  von  Weiss  abweichende  Meinung.  Schur, 
Neumann,  Hinselmann,  Hagen  u.  a.  heben  die  Schwankungen 
im  Charakter  des  normalen  Stromes  hervor.  In  einer  späteren 
Arbeit  modifiziert  AVeiss  seine  frühere  Auffassung  etwas,  indem 
er  sagt,  dass  die  Kapillaren  bei  völlig  Gesunden  in  der  Regel 
der  früher  gegebenen  Beschreibung  entsprechen. 

Es  macht  den  Eindruck,  als  sei  AVeiss'  Beschreibuog  der 
normalen  Kapillaren  recht  schematisiert.  Vielleicht  hat  er  die 
Grenzen  für  die  Gesunden  zu  eng  gezogen.  Jedenfalls  ist  zu 
bemerken,  dass  das  normale  Kapillarbild  innerhalb  gewisser 
Grenzen  variiert,  deren  Extreme  einen  fliessenden  Übergang 
zum  Pathologischen  darstellen. 

Die  Kapillaren  toei  einigen  Hlutkranklieiten. 

Es  lag  nahe,  Krankheiten  mit  Veränderungen  der  Blut- 
beschaffenheit zum  Gegenstand  von  Untersuchungen  nach  der 
neuen  Methode  zu  machen.  Von  vornherein  war  dabei  zu  ver- 
muten, dass  die  Blutkrankheiten  Veränderungen  der  Kapilla- 
ren in  dieser  oder  jener  Richtung  hervorrufen. 

Diese  Krankheiten,  besonders  die  Anämien,  haben  in  dem 
Kapillarstudium  bisher  nur  wenig  Beachtung  gefunden.  Eine 
grössere  Untersuchung  der  dabei  obwaltenden  Verhältnisse  ist 
nicht  ausgeführt  worden.  In  der  Literatur  begegnet  man  nur 
wenigen  kurzen  Mitteilungen  über  einzelne  Fälle. 
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Die  erste  Angabe  über  das  Vorkommen  von  Veränderungen 
in  den  kleinsten  Blutgelassen  bei  anämischen  Zuständen  stammt 
von  Streife,  der  die  Gefässe  in  der  Conjunctiva  bulbi  unter- 
sucht hat.  Er  erwähnt,  dass  er  u.  a.  bei  diesen  Krankheits- 
zuständen  Ivaliberveränderungen  und  kleine  aneurysmatische 
oder  variköse  Erweiterungen  beobachtet  habe.  Jürgensen,  der 
wie  die  folgenden  Autoren  die  Kapillaren  am  Nagelrand  nach 
der  Müller- WEissschen  Methode  untersucht  hat,  bemerkt,  er 
glaube  bei  schweren  Anämien  einen  glänzendeu  weissen  Licht- 
hof um  die  Schlingen  beobachtet  zu  haben.  Schur  gibt  an,  dass 
die  Zahl  der  sichtbaren  Kapillaren  bei  anämischen  Zuständen 
aulfallend  gering  sei.  Müller  sagt  kurz,  die  Kapillaren  seien 
bei  perniziöser  Anämie  »schwach  mit  dunkelweinrotem  (hyper- 
chromem)  Blutgefüllt  und  körnigperlend  durchströmt».  Weiss 
und  Niekau  haben  einige  Fälle  von  Polyglobulie  untersucht 
und  dabei  stark  erweiterte  Kapillaren  gefunden.  Bei  den  letzt- 
erwähnten Zuständen  hat  Schür  ausserdem  eine  vermehrte  An- 
zahl von  Kapillarschlingen  beobachtet.  Dies  dürfte  vorläufig 
alles  sein. 

Die  folgenden  Untersuchungen  umfassen  27  Fälle  von  per- 
niziöser Anämie  teils  mit,  teils  ohne  Bothriocephalus  latus 
sowie  11  Fälle  von  einfacher  hypochromer  Anämie  vom 
Typus  der  Blutungsanämie,  1  Fall  von  Leukämie,  1  Fall  von 
Chlorose  und  1  Fall  von  Erythrämie. 


1.     Ansemia  perniciosa. 

ScHAUMAN  und  andere  haben  gezeigt,  dass  sich  die  krypto- 
genetische, hyperchrome  Anämie  und  die  Bothriocephalus-Anä- 
mie  sowohl  in  hämatologischer  als  in  klinischer  Hinsicht  gleich- 
artig verhalten.  Aus  diesem  Grund  sind  die  untenstehenden 
Fälle  von  kryptogenetischer  wie  Bothriocephalus-Anämie  Tinter 
der  gemeinsamen  Benennung  Anpemia  perniciosa  zusammen- 
gefasst  worden. 

Aus  den  Krankengeschichten  sei  Folgendes  angeführt. 

1.  R.  K.  60-jährige  Frau.  Aufgen.  ^Vn  20.  Diagnose:  Ana^mia 
perniciosa.  Bothriocephakis  latus.  Gebessert  eotl.  U  21.  Anam- 
nese: Früher  nie  einen  Anfall  gehabt.  Seit  etwa  ^/s  Jahr  blass  und 
müde.  St.  pr. :  Allgemeinbefinden  schlecht.  Haut  äusserst  blass, 
gelblich,  trocken.     Bothriocephalus-Eier  in  den  Fäzes. 
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Blutuntersuchung 

^•^/n  20.     E.      760,000.  Hb.  26  %.  L.  1,850;  Kapillaruntersuchung.^ 
-V'i    21.    E.  2,170,000.  Hb.  70  %.  L.  2,980 

■"',1   21.      Kapillaruntersuchung. 
^  2     21.     E.  2,800,000.  Hb.  77  %.  L.  4,300 

Vs     21.     E.  2,750,000.  Hb.  82  %.  L.  3,750;  Kapillaruntersuchung. 
-4     21.     E.  2,900,000.  Hb.  77°'>.  L.  4,200;    Kapillaruntersuchung. 
Am  "9   21  neu  aufgenommen.     Gebessert  entl.  ^,i  22.    Keine  Band- 
Avurmeier  in  den  Fäzes. 
Blutuntersuchung 

-^10  21.     E.  1,860,000.   Hb.  46  %.  L.  nicht  gezählt;  Kapillarunters. 

^Vi    22.     E.  2,596,000.  Hb.  63  "o.  L.  5,200;  Kapillaruntcrsuchung. 

^^3     22.     E.  2,623,000.  Hb.  71  %.  L.  2,300;  Kapillaruntersuchung. 

2.  L.  R.  53-jährige  Frau.  Aufgen.  "",11  20.  Diagnose:  Antemia 
perniciosa.  Gebessert  entl.  ""12  21.  Anamnese:  Vor  einem  halben 
Jahr  wegen  perniziöser  Anämie  im  ^[aria-Krankenhaus  behandelt. 
St.  pr. :  Allgemeinbefinden  schlecht.  Haut  äusserst  blass,  etwas  gelb- 
lich.    Keine  Bandwurmeier  in  den  Fäzes. 

Blutuntersuchung 

-^,11  20.     E.  1,100,000.  Hb.  32  ^..  L-  6,300.     Kapillaruntcrsuchung. 

3.  F.  H.  L.  57-jähriger  Mann.  Aufgen.  '9  20.  Diagnose:  Ana;- 
raia  perniciosa.  Emphysema  pulmon.  Gebessert  entl.  ^"Vis  20.  Anam- 
nese: 1917  eine  Periode  von  Blässe  und  Schwäche.  Mit  Arsenik 
behandelt.  1919  ein  Rückfall;  Sommer  1920  ebenso.  St.  pr.:  All- 
gemeinbefinden schlecht.  Haut  sehr  blass,  etwas  ikterisch.  Keine 
Bandwurmeier  in  den  Fäzes. 

Blutuntersuchung 

^Vii  20.     E.  2,500,000.  Hb.  80  %.  L.  3,400;  Kapillaruntersuchung. 
^Vi2  20.     E.  2,860,000.  Hb.  92  %.  L.  4,300;  Kapillaruntersuchung. 

4.  H.  S.  27-jährige  Frau.  Aufgen.  ^lo  20.  Diagnose:  Anjiemia 
perniciosa.  Gebessert  entl.  V12  20.  Anamnese:  Stomatitis  1918. 
Seitdem  zunehmende  Blässe  und  Schwäche.  St.  pr. :  Allgemeinbefin- 
den sehr  schlecht.  Haut  äusserst  blass,  gelblich.  Keine  Bandwurm - 
eier  in   den  Fäzes. 

Blutuntersuchung 

^Vii   20.     E.  3,500,000.   Hb.  87  %.  L.  6,860;  Kapillaruntcrsuchung. 

Am  '10  1921  neu  aufgen.      Gebessert  entl.  ''.12   21. 
Blutuntersuchung 

^  11   21.     E.  1,700,000.  Hb.  45  ?».  L.  nicht  gezählt;  Kapillarunters. 

V12  21.    E.  1,404.000.  Hb.  32  %.  L.        »  :. 

^■',12   21.  Kapillaruntersuchung. 

5.  O.  H.  46-jährige  Frau.  Aufgen.  ^8  20.  Diagnose:  Ans- 
mia    perniciosa.     Acne    rosacea.     '"/s    acc.     Pleuritis    1.    dx.     ',5  21 

1  Wenn  in  der  Kasuistik  von  einer  »Kapillaruntersuchung»  gesprochen  wird, 
sind  darunter  meist  mehrere  in  einer  Folge  von  Tagen  gemachte  Beobachtungen 
zusammengefasst.  Es  schien  mir  von  Anfang  an  das  Zweckmässigste,  die  Unter- 
suchungsresultate  in  den  Fällen,  wo  mehrere  Tage  nacheinander  wiederholte  Beob- 
achtungen dasselbe  Ergebnis  lieferten,  in  einer  Beschreibung   wiederzugeben. 
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gebessert   cntl.   Anamnese:  Vor  fünf  Jahren  wegen  Blässe,  Schwäche 
und  Zungenbrennen  in  ein  Krankenhaus  aufgenommen.     Sommer  1911) 
dieselben    Symptome.     St.    pr. :    Allgemeinbefinden    schlecht.      Haut 
hochgradig  gelblich  blass.     Keine  Bandwurmeier  in  den  Fäzes. 
BIutuntersuchuQg 

-•''  u  20.  E.  8,300,000.  Hb.  78  "-.  L.  3,200;  Kapillaruutersuchung. 

•'  1  21.  E.  3,660,000.   Hb.  82  %.  L.  4,350;  Kapillaruntersuchung. 

"3  21.  E.  2,700,000.   Hb.  70  %.  L.  2,270;   Kapillaruntersuchung. 

^-5  21.  E.  2,300,000.   Hb.  60  ^.  L.  1,040;  Kapillaruntersuchung. 

G.  H.  A.  59-jährige  Fraii.  Aufgen.  '^/i2  20.  Diagnose:  Anrc- 
niia  perniciosa.  Bothriocephalus  latus.  Splanchnoptosis.  Emphysema 
pulmon.  Gebessert  entl.  ^Vg  21.  Anamnese:  Seit  dem  Frühjahr 
1920  blass,  müde  und  schwach.  St.  pr. :  Allgemeinbefinden  schlecht. 
Haut  äusserst  blass,  gelblich.  Bothriocephalus-Eier  in  den  Fäzes. 
Bl  utunt  ersuchung 

-  12  20.     E.  1,340,000.   Hb.  53  %.  L.  3,300;  Kapillaruutersuchung. 

Vs     21.     E.  2,120,000.  Hb.  70  %.  L.  2,300;  Kapillaruutersuchung. 

^"/s     21.     E.  1,660,000.   Hb.  51  \.   L.  2,400;  Kapillaruntersuchung. 

Am  V12  21   neu  aufgenommen.     Exitus  ^',12    21.     Die    Obduktion 

l)estätigte  die  Diagnose. 

Blutuntersuchung 

^^l2  21.     E.   678,000.     Hb.   nicht  bestimmt.     L.   nicht  berechnet; 

^  ,12   21.     Kapillaruntersuchung. 

7.  H.  H.  67-jährige  Frau.  Aufgen.  ^^12  20.  Diagnose:  Ana?- 
mia  perniciosa.  Neurosis.  Arterioselerosis.  Emphysema  pulmon.  Gebes- 
sert entl.  ^,4  21.  Anamnese:  Seit  dem  letzten  Sommer  müde  und 
schwach.  Ist  blass  geworden.  St.  pr. :  Allgemeinbefinden  mittelgut. 
Haut  blass,  gelblich.  Keine  Bandwurmeier  in  den  Fäzes. 
Blutuntersuchung 

'Vi   21.     E.  2,700,000.    Hb.  70  ?<>.   L.  3,300;  Kapillaruntersuchung. 
^Vi   21.     E.  2,550,000.    Hl).  70?».   L.  4,400;  Kapillaruntersuchung. 
%  21.     E.  3,560,000.    Hb.  95  %.  L.  3,250;   Kapillaruntersuchung, 
bei  einem  Besuch  der  Medizinischen  Poliklinik. 

'  5   21.     E.  3,200,000.    Hb.  83  %.  L.  nicht  gezählt;  Kapillarunters. 
Am  ^  ,  1   22  neu  aufgenommen.      Gebessert  entl.   ^',  10  22. 
Blut  Untersuchung 

''  1  22.     E.  1,750.000.    Hb.  37  ^.  L.  3.200 

'*'  1   22   Kapillaruntersuchung, 
-•'/r.   22.     E.  1,498,000.    Hb.  32  %.  L.  1,'900;  Kapülaruntersuchung. 

8.  Ch.  S.  63-jährige  Frau.  Aufgen.  ^/i  21.  Diagnose:  Ana?mia 
])erniciosa.  Emphysema  pulmon.  Bronchitis  chron.  Bronchiectasiir? 
Gebessert  entl.  5  21.  iVnamnese:  Seit  3  Monaten  blass,  müde,  schwach, 
schwindlig,  Zungenbrennen.  St.  pr. :  Allgemeinbefinden  schlecht.  Haut 
gelblich  blass.  Keine  Bandwurmeier  in  den  Fäzes. 
Blutuntersuchung 

^V'i   21.     E.  1,500,000.    Hb.  45  %.  L.  6.900;   Kapillaruntcrsuchung. 
-■',  1   21.     E.  1,300,000.    Hb.  45  %.  L.  3,600;  Kapillaruntersuchung. 
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Blutuntersuchung 

^Va  21.     E.   2,200,000.  Hb.   70  %.  L.  7,400;  Kapillaruntersuchung. 
^V4  21.     E.  2,360,000.   Hb.   63  %.  L.  3,800. 

5   21.     Kapillaruntersuchung. 

9.  H.  T.  22-jähriger  junger  Mann.  Aufgen.  ^V32  20.  Diagnose: 
Anajmia  perniciosa.  Bothriocephalus  latus.  Gebessert  entl.  i\  21. 
Anamnese:  Seit  1  Jahr  Zungenbrennen,  blass,  müde,  schwach,  Schwin- 
del. St.  pr. :  Allgemeinbefinden  schlecht.  Haut  blass,  etwas  gelblich. 
Bothriocephalus-Eier  in  den  Fäzes. 

Blutuntersuchung 

^Vi   21.     E.  3,000,000.    Hb.  90  %.  L.  0,000;  Kapillaruntersuchung. 

10.  W.  R.  10-jähriger  Knabe.  Aufgen.  ";  4  21.  Diagnose:  Ana>- 
mia  perniciosa.  Bothriocephalus  latus.  Gebessert  entl.  /s  21.  Anam- 
nese: Seit  einiger  Zeit  blass,  müde,  schwach,  Zungenbrennen.  St.  pr. : 
Allgemeinbefinden  mittelgut.  Hautfarbe  blass,  etwas  ins  Gelbe  spie- 
lend.    Bothriocephalus-Eier  in  den  Fäzes. 

Blutuntersuchung 

^4  21.    E.  2,016,000.    Hb.  44?^.     L.   4,900;  Kapillaruntersuchung. 

*/5  21.     Kapillaruntersuchuug. 
Vs  21.    E.  3,600,000.    Hb.  68  V   L.  10,000. 

11.  A.  F.  63-jährige  Frau.  Aufgen.  ^4  21.  Diagnose:  Ansemia 
perniciosa.  Emphysema  pulmon.  Verschlechtert  entl.  ^Vg  21.  Anam- 
nese: Während  der  letzten  Winter  blass,  matt,  schwach,  Zungenbren- 
nen. St.  pr. :  Allgemeinbefinden  schlecht.  Haut  gelblich  blass. 
Keine  Bandwurmeier  in  den  Fäzes. 

Blutuntersuchung 

^V4   21.     E.   1,080,000.   Hb.  22%.   L.  2,600;  Kapillaruntersuchung. 
^Vs  21.     E.  1,100,000.  Hb.  27%.  L.  1,250;  Kapillaruntersuchung. 

12.  E.  S.  29-jährige  Frau.  Aufgen.  ^,4  21.  Diagnose:  Anse- 
mia  perniciosa.  Bothriocephalus  latus.  Ta?nia  mediocanellata.  Oxy- 
uris  vermicularis.  Gebessert  entlassen.  76  21.  Anamnese:  Während 
der  letzten  Zeit  blass,  müde,  schwach.  St.  pr. :  Allgemeinbefinden 
recht  schlecht.  Haut  blass,  gelblich.  Sowohl  Bothriocephalus-  als 
Tfenia-  und  Oxyuris-Eier  in  den  Fäzes. 

Blutuntersuchung 

^^4  21.     E.   2,400,000.    Hb.  47%.  L.  6,100;  Kapillaruntersuchung. 

Vö  21.     E.   3,300,000.  Hb.  52%.  L.  5,160;  Kapillaruntersuchung. 

.     ^Vs  21.     E.   3,400,000.   Hb.  65  »/„.  L.  3,200;  Kapillaruntersuchung. 

13.  I.  E.  46-jährige  Frau.  Aufgen.  5  21.  Diagnose:  Ansemia 
perniciosa.  Ascaris  lumbricoides.  Exitus  ^^6  21.  Anamnese:  Wäh- 
rend der  letzten  3  Jahre  kränklich,  blass  und  müde.  St.  pr. :  All- 
gemeinbefinden äusserst  schlecht.  Haut  blass,  etwas  gelblich.  Ascaris- 
Eier  in  den  Fäzes.  Die  Obduktion  bestätigte  die  Diagnose. 
Blutuntersuchung 

^Vs  21.     E.   910,000.    Hb.   25%.    L.   3,300;  Kapillaruntersuchung. 

"^/5   21.     Kapillaruntersuchung. 
^Vs  21.     E.   640,000.    Hb.  19%.    L.   8,200. 
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14.  W.  H.  35-jährige  Frau.  Aufgen.  '^^  lo  21.  Diagnose:  Ana3- 
mia  perniciosa.  Gebessert  entl.  "^ii  21.  Anamnese:  Vor  einem 
Jahr  bekam  die  Kranke  Zungenbrennen.  Kurz  danach  blass,  müde, 
schwach,  Schwindel.  St.  pr.:  Allgemeinbefinden  mittelgut.  Haut 
blass,  gelblich.  Keine  Bandwurmeier  in  den  Fäzes. 
Blutuntersuchung 

^^10  21.     E.   1,704,000.   Hb.  37  "o.  L.  6,900;  Kapillaruntersuchung, 
^^/ii  21.     E.   2,560,000.   Hb.  54  %.   L.   nicht  gezählt;  Kapillaruntcr- 
suchung. 

15.  M.  H.  62-jährige  Frau.  Aufgen.  ^Vn  21.  Diagnose:  Ana?- 
mia  perniciosa.  Gebessert  entl.  ^^2  22.  Anamnese:  Vor  4  Jahren 
blass.  Vor  einem  Jahr  bedeutend  schlechter,  sehr  blass,  müde, 
schwach.  Letztes  Frühjahr  sehr  schlecht.  St.  pr.:  Allgemeinbefin- 
den schlecht.  Haut  gelblich  blass.  Keine  Bandwurmeier  in  den  Fäzes. 
Blutuntersuchung 

^^yii   21.     E.   1,200,000.     Hb.   27  ?<>.     L.   nicht  gezählt. 

"^/ii  21.     Kapillaruntersuchung. 
Vi2  21.     Kapillaruntersuchung. 
^Vi2  21.     E.  1,688,000.     Hb.  39?».     L.  nicht  gezählt. 

^Vi   22.     Kapillaruntersuchung. 
'^%     22.     E.   1,160,000.     Hb.  32%'.     L.  2,200. 

16.  H.  N.  50-jährige  Frau.  Aufg.  '^Vn  21.  Diagnose:  Ansemia 
perniciosa.  Tuberculosis  pulmon.  Gebessert  entl.  ^*^/i  22.  Anam- 
nese: 1911  an  Blutmangel  gelitten.  3  Wochen  bettlägerig  wegen 
Müdigkeit,  Schwäche,  Blässe,  Schwindel.  Zungenbrennen.  St.  pr.: 
Allgemeinbefinden  schlecht.  Haut  deutlich  blass,  etwas  gelblich. 
Keine  Bandwurmeier  in  den  Fäzes. 

Blutuntersuchung 

Vi2  21.     E.   1,432,000.     Hb.   34%.     L.  nicht  gezählt. 

^■Vi2  21.     Kapillaruntersuchung. 
Vi     22.     E.  2,016,000.     Hb.  46  %.     L.  1,560. 

17.  F.  B.  46-jähriger  Mann.  Aufgen.  'Vn  21.  Diagnose: 
Ansemia  perniciosa.  Gebessert  entl.  ^Vi2  21.  Anamnese:  Seit 
einem  halben  Jahr  schwach,  Schwindel,  Zungenbrennen.  Anämie 
im  Mai  1921  konstatiert.  St.  pr. :  Allgemeinbefinden  recht  schlecht. 
Haut  recht  blass,  leicht  gelblich.  Keine  Bandwurmeier  in  den 
Fäzes. 

Blutuntersuchung 

^'Vi2  21.    E.   2,624,000.  Hb.  62?«.  L.  6,000;   Kapillaruntersuchung. 

Am  ^^5  22    neu    aufgen.     Exitus   ^Ve  22.     Die  Obduktion  bestä- 
tigte die  Diagnose. 
Blutuntersuchung 

^6  22.     E.   910,000.     Hb.   21%.    L.   2,000;  Kapillaruntersuchung. 

18.  E.  L.  32-jährige  Frau.  Aufgen.  ^Va  22.  Diagnose:  Ana>- 
mia  perniciosa.  Bothriocephalus  latus.  Gebessert  entl.  ^/4  22. 
Anamnese:  Vor  ungefähr  4  Jahren  eine  Periode  von  Müdigkeit, 
Blässe,    schlechtem    Appetit    während    der   Gravidität.     Weihnachten 

17—2.70255.   Acta  med.  Scandinav.  Vol.  LVIII. 
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1921   dieselben  Symptome.     St.  pr. :  Allgemeinbefinden  recht  schlecht. 
Haut  blass,  geblich.     Bothriocephalus-Eier  in  den  Fäzes. 
Blutuntersuchung 


Vs 

22. 

E. 

1,108,000. 

Hb. 

29'?^.    L.   2,800. 

^3  22.    Kapillaruntersuchung. 

^7b 

22. 

E. 

1,882,000. 

Hb. 

42"..    L.   3,500. 

^V3  22.  Kapilluruntersuchung. 

=^73 

22. 

E. 

3,098,000. 

Hb. 

65?^.    L.  3,600. 

V4 

22. 

E. 

3,318,000. 

Hb. 

69  %.    L.  5,300;  Kapillaruntersuchung- 

19. 

I. 

K. 

46 -jährige 

Frau. 

Aufgen.     •^Vi   21.    Diagnose:    Ante- 

mia  perniciosa.    Neurosis.    Gebessert  entl.     Vs  21.    Anamnese:  Müde, 
Schwindel,    Arbeitsunlust,    Herzklopfen.      St.    pr. :  Allgemeinbefinden 
recht  gut.     Haut    von    ziemlich  gewöhnlicher  Farbe,  vielleicht  etwas 
gelblich.     Keine  Bandwurmeier  in  den  Fäzes. 
Blutuntersuchung 

^^2  21.     E.   3,800,000.   Hb.   85%.   L.  6,850;  Kapillaruntersuchung. 

20.  T.  M.  29-jähriger  Mann.  Aufgen.  %  22.  Diagnose:  Anae- 
mia  perniciosa.  Bothriocephalus  latus.  Achylia  gastrica.  Hyper- 
troph, et  dilat-  cordis.  Gebessert  entl.  ^^'s  22.  Anamnese:  Immer 
blass.  Die  Blässe  hat  während  der  letzten  vier  Monate  zugenom- 
men. Müde,  schwach,  Schwindel.  St.  pr. :  Allgemeinbefinden  recht 
schwach.  Haut  sehr  blass,  gelblich.  Bothriocephalus-Eier  in  den  Fäzes. 
Bl  utuntersuchung 

^%  22.     E.  1,212,000.    Hb.  28^.    L.  2,300;  Kapillaruntersuchung. 

21.  A.  L.  20-jähriger  junger  Mann.  Aufgen.  ^Vs  22.  Dia- 
gnose: Antemia  perniciosa.  Bothriocephalus  latus.  Debilitas.  Acc. 
Urticaria.  Gebessert  entl.  ^^7  22.  Anamnese:  Seit  Weihnachten 
müde  und  schwach.  Zungenbrennen.  Blass.  St.  pr. :  Allgemein- 
befinden gut.  Haut  etwas  blass.  Bothriocephalus-Eier  in  den  Fäzes. 
Blutuntersuchung 

"V^  22.  E.  3,644,000.  Hb.  85  ?i.  L.  5,700;  Kapillaruntersuchung. 

%  22.  E.  4,472,000.  Hb.  88%.  L.  5,100;  Kapillaruntersuchung. 

^Vs  22.  E.  4,664,000.  Hb.  96/».  L.  5,400;  Kapillaruntersuchung. 

^%  22.  E.  4,694,000.  Hb.  84%.  L.  6,700;  Kapillaruntersuchung. 

22.  A.  H.  69-jährige  Frau.  Aufgen.  ^Vs  22.  Diagnose:  Anaj- 
mia  perniciosa.  Bothriocephalus  latus.  Nephrosclerosis.  Hypertro- 
phia  et  dilatatio  cordis.  Sclerosis  aortae.  Gebessert  entl.  /s  22. 
Anamnese:  Während  des  letzten  Winters  blass,  müde,  schwach  ge- 
worden. Zungenbrennen  und  Taubheitsgefühl  in  den  Fingern.  St. 
pr. :  Allgemeinbefinden  recht  gut.  Haut  massig  blass  mit  gelblichem 
Anflug.  Bothriocephalus-Eier  in  den  Fäzes. 
Blutuntersuchung 

^^'ö  22.    E.   1,780,000.    Hb.  39%.   L.  4,100;  Kapillaruntersuchung. 
^76  22.    E.   1,608,000.    Hb.  44  ?i.  L.  3,100;  Kapillaruntersuchung. 

23.  T.  H.  44-jähriger  Mann.  Aufgen.  ^5  22.  Diagnose:  Anfe- 
mia  perniciosa.  Anamnese:  Seit  etwa  einem  Jahr  müde  und  blass. 
Zungenbrennen.     Die  Blässe  hat  während  der  letzten  Zeit  zugenom- 
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inen.     St.   pr. :  Allgemeinbefinden    recht  schlecht.     Haut  blass,  gelb- 
lich.    Keine  Bothriocephalus-Eier  in  den  Fäzes. 
Blutuntersuchung 

^Vs  22.    E.  1,350,000.    Hb.  30?^.   L.  3,330;  Kapillaruntersuchung. 

^%  22.    E.   1,608,000.    Hb.  Ufo.  L.  3,100;  Kapillaruntersuchung. 

24.  S.  V.  44-jährige  Frau.  Aufgen.  ^V^  22.  Diagnose:  Ana;- 
mia  perniciosa.  Gebessert  entl.  ^^'6  22.  Anamnese:  Nach  und 
nach  blass  geworden.  Im  Winter  1921  nahm  die  Blässe  zu.  Müde 
und  schwach.  Im  Herbst  1921  neuer  Anfall.  Seit  ein  paar  Monaten 
wieder  schlimmer.  St.  pr. :  Allgemeinbefinden  etwas  angegriffen. 
Haut  blass,  gelblich.  Keine  Bandwurmeier  in  den  Fäzes. 
Blutuntersuchung 

^Vö  22.    E.   2,308,000.    Hb.  57%.  L.  1,900;  Kapillaruntersuchung. 
Ve  22.    E.   2,628,000.    Hb.  68%.  L.  4,000;  Kapillaruntersuchung. 

25.  E.  H.  55-iähriger  Mann.  Aufgen.  ^Ve  22.  Diagnose:  Anaj- 
mia  perniciosa.  Emphysema  pulmon.  Bothriocephalus  latus.  Ge- 
bessert entl.  78  22.  Anamnese:  Im  Herbst  1921  blass  und  müde, 
Zungenbrennen.  Seitdem  ununterbrochene  Verschlechterung.  St.  pr. : 
Allgemeinbefinden  recht  schlecht.  Haut  gelblich  blass.  Bothrioce- 
phalus-Eier in  den  Fäzes. 

Blutuntersuchung 

"Ve  22.    E.  1,956,000.  Hb.  38  %.  L.  3,300. 

^Vß  22.  Kapillaruntersuchung. 
^7  22.    E.  1,490,000.  Hb.  30%.  L.  3,700. 

26.  H.  L.  14-jähriger  Knabe.  Aufgen.  ^Vn  21.  Diaguose:  Anae- 
mia  perniciosa.  Gebessert  entl.  ^^/5  22.  Anamnese:  In  letzter  Zeit 
blass  geworden.  Seit  4  Wochen  schlimmer.  Müde.  Nasenbluten. 
St.  pr. :  Allgemeinbefinden  recht  schlecht-  Haut  hochgradig  blass, 
etwas  gelblich.  Keine  Bandwurmeier  in  den  Fäzes- 
Blutuntersuchung 

^'i2  21.    E.      768,000.  Hb.  16  %.  L.  nicht  gezählt. 

*  /i2   21.    Kapillaruntersuchung, 
"/a    22.    E.   2,416,000.  Hb.  56%.  L.  2,000. 

"13     22.    Kapillaruntersuchung. 

Vö     22.    E.   3,428,000.  Hb.  72%.  L,  2,800;  Kapillaruntersuchung' 

^Vs     22.    E.   3,808,000.   Hb.  78%.  L.  3,300;  Kapillaruntersuchung. 

27.  W.  G.  60- jährige  Frau.  Aufgen.  Vs  20.  Diagnose:  Ansemia 
perniciosa.  Cholelithiasis.  Acne  rosacea.  Gebessert  entl.  ^Vs  21. 
Anamnese:  Vor  ^/2  Jahr  Müdigkeit  in  den  Beinen,  Zungenbrennen. 
Wurde  blass,  müde,  schwindlig.  Nasenbluten.  St.  pr.:  Allgemein- 
befinden recht  schlecht.  Haut  blass,  etwas  gelblich.  Keine  Band- 
wurmeier in  den  Fäzes. 

Bl  utuntcrsuchung 

Vio  20.    E.   2,100,000.  Hb.  74%.  L.  5,550;  Kapillaruntersuchung. 
^Vn   20.    E.   1,620,000.  Hb.  70%.  L.  4,500;  Kapillaruntersuchung. 
Vi     21.    E.   2,220,000.  Hb.  84%.  L.  7,500. 

/i   21.     Kapillaruntersuchung. 
^Va     21.    E.   2,600,000.  Hb.  94%.  L.  9,000;  Kapillaruntersuchung. 
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Die  Untersuchungen  der  Kapillaren  bei  perniziöser  Anämie 
zeigten  sofort  im  Anfang,  dass  das  Kapillarbild  ausserordent- 
lich charakteristisch  war.  Zugleich  ergab  sich  auch,  dass  sich 
dasselbe  während  der  schwereren  und  leichteren  Perioden  der 
Krankheit  recht  verschieden  verhielt,  ohne  jedoch  ein  gewis- 
ses, allen  Fällen  gemeinsames  Gepräge  zu  verlieren. 

Während  des  Gangs  der  Arbeit  zeigte  es  sich  der  Übersicht- 
lichkeit halber  am  zweckmässigsten,  die  Krankheit  auf  Grund 
des  Kapillarbildes  in  eine  schwere,  eine  mittelschwere  und 
eine  leichte  Periode  einzuteilen.  In  die  schwere  Periode  fielen 
sämtliche  Fälle  mit  einer  Erythrozytenzahl  unter  2  Millionen, 
in  die  mittelschwere  sämtliche  Fälle  mit  einer  zwischen  2  und 
3  Millionen  schwankenden  Erythrozytenzahl  und  schliesslich 
in  die  leichte  Periode  sämtliche  Fälle  mit  einer  Erythrozy- 
tenzahl, die  3  Millionen  überstieg.  Am  ausgeprägtesten  zeigte 
sich  das  Kapillarbild  während  der  vorerwähnten  schwersten 
Periode  der  Krankheit.  Daher  soll  dieses  Bild  zuerst  beschrie- 
ben werden. 

Nach  zahlreichen  Untersuchungen  von  17  Fällen  gestaltet 
sich  das  Kapillarbild  während  schwerer  Perioden  folgender- 
massen: 

Die  Kapillarschlingen  treten  gewöhnlich  zuerst  mit  einer 
gewissen  Schwierigkeit  hervor.  Die  Farbe  ist  sehr  blassrot. 
Der  Hintergrund  äusserst  blass,  oft  beinahe  farblos.  Die 
Schlingen  sind  sehr  ungleichmässig  im  Gesichtsfeld  verteilt. 
Zwischen  Gruppen  von  dichter  liegenden  Schlingen  finden  sich 
grössere  oder  kleinere  spärlich  besetzte  oder  ganz  kapillaren- 
freie Felder.  Die  Schlingen  sind  von  ungefähr  gewöhnlicher 
Länge,  bisweilen  leicht  wellenförmig  geschlängelt.  Einige 
8-förmige  oder  einzelne  kompliziertere  Schlingen  kommen  in 
mehreren  Fällen  vor.  Die  meisten  Schlingen  sind  schmal, 
d.  h.  das  bogenförmige  Schaltstück  ist  sehr  kurz.  Oft  ist  die 
Schlinge  etwas  mehr  zugespitzt,  das  Kaliber  der  Kapillaren 
bedeutend  feiner  als  gewöhnlich.  Die  meisten  Kapillaren 
äusserst  fein,  in  bedeutender  Anzahl  sogar  haarfein.  In  eini- 
gen Fällen  kommt  jedoch  ausnahmsweise  eine  oder  die  andere 
Schlinge  von  gewöhnlichem  Kaliber  vor.  Der  venöse  Teil 
gewöhnlich  nicht  breiter  als  der  arterielle.  Ebenso  ist  das 
kurze  Schaltstück  zwischen  dem  arteriellen  und  dem  venösen 
Teil  nicht  breiter  als  die  sonstige  Schlinge. 
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Die  Blutfülle  der  Schlingen  ist  sehr  wechselnd,  oft  schlecht. 
Dasselbe  gilt  von  dem  Strom.  In  manchen  Fällen  besteht 
ein  gewisser  Unterschied  in  dem  Strom  zwischen  den  schmäl- 
sten und  den  weniger  schmalen  Schlingen.  In  den  ersteren 
ist  der  Strom  oft  jagend  schnell,  von  ziemlich  gleichmässigem 
Tempo.  Der  Inhalt  der  Schlinge  ist  homogen  und  im  allge- 
meinen kontinuierlich.  In  den  weniger  schmalen  Schlingen 
dagegen  ist  der  Strom  in  der  Regel  langsam,  oft  träge,  von 
sehr  wechselndem  Tempo,  der  Inhalt  ausgeprägt  körnig  und 
stets  diskontinuierlich.  In  anderen  Fällen  konnte  diese  Ver- 
schiedenheit in  dem  Strom  und  dem  Inhalt  der  Kapillaren 
von  verschiedenem  Kaliber  nicht  nachgewiesen  werden.  Kon- 
traktionen oder  andere  Bewegungsphänomene  fehlen  bei  der 
Kapillarwand  im  allgemeinen  oder  treten  nur  in  sehr  geringer 
Menge  auf.  Ebenso  werden  plötzliche  Veränderungen  im  Ka- 
liber der  Kapillaren  vermisst.  Desgleichen  vermag  in  den 
schweren  Fällen  eine  künstliche  Stauung  durch  Kompression 
der  Gefässe  des  Armes  mittels  einer  v.  RECKLiNGHAUSENschen 
Manschette  keine  nennenswerte  Motilität  hervorzurufen. 

Bei  massiger  Kompression  mittels  der  Manschette,  sodass 
der  venöse  Abfluss  gehemmt  wird,  während  der  arterielle  Zu- 
fluss  ungehindert  fortdauert,  was  bei  schweren  Fällen  von 
perniziöser  Anämie  bei  einem  Druck  von  60  — 100  mm  Kg 
eintritt,  zeigen  sich  teilweise  dieselben  Phänomene  wie  bei 
Gesunden.  Manche  Kapillaren  erweitern  sich  merkbar  und 
füllen  sich  mit  dunklerem  Blut,  wodurch  die  Schlingen  deut- 
licher hervortreten.  Ausserdem  treten  hier  und  da  in  den  kapil- 
larenfreien Feldern  neue  Schlingen  von  demselben  Aussehen 
wie  die  übrigen  auf.  Ein  ähnliches  Phänomen,  wiewohl  nicht 
ganz  so  ausgeprägt,  wird  durch  lokale  Wärmeeinwirkung  her- 
vorgerufen. Doch  ist  das  Blut  hierbei  nicht  dunkel,  was  leicht 
zu  verstehen  ist,  da  der  Abfluss  nicht  verhindert  wird.  Nach 
dem  Aufhören  der  Kompression  nimmt  das  Kapillarbild  un- 
mittelbar sein  früheres  Aussehen  an.  Dagegen  ist  hierzu 
nach  "Wärmeeinwirkung  eine  kürzere  oder  längere  Zeit  erfor- 
derlich. 

Die  17  Fälle,  die  zu  dieser  Gruppe  gerechnet  worden  sind 
hatten  bei  Gelegenheit  der  Untersuchung  eine  Blutkörperchen 
zahl,  die  zwischen  640,000  und  1,882,000,  und  einen  Hämoglo- 
binwert,  der  zwischen  19  %  und  53  ?»  schwankte.  Hiervon  sind 
die    Fälle    2,    11,    13,    15,  16,  20,  22,  23  und  25  nur  während 
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der  scliwersten  Periode  der  Krankheit  untersuelit  worden. 
Die  übrigen  Fälle,  1,  4,  6,  7,  8,  14,  18  und  2(3,  wurden 
auch  während  weniger  schwerer  und  besserer  Perioden 
untersucht. 

Aus  der  mittelschweren  Periode  der  Krankheit  sind  bei 
13  Fällen  insgesamt  22  Beobachtungen  aufgezeichnet  worden. 
Hierbei  hat  sich  das  Folgende  ergeben: 

Die  Kapillarschlingen  treten  gewöhnlich  ohne  Schwierigkeit 
hervor.  Die  Farbe  ist  in  der  Mehrzahl  der  Fälle  blass  hellrot, 
der  Hintergrund  sehr  blass,  doch  nicht  farbloss.  Die  Schlingen 
sind  recht  ungleichmässig  im  Gesichtsfeld  verteilt,  an  den 
einen  Stellen  liegen  sie  dichter,  an  den  anderen  weniger  dicht. 
Hier  und  da  ein  grösserer  oder  kleinerer  leerer  Raum.  Im 
allgemeinen  keine  grosse  spärlich  besetzte  oder  leere  Felder. 
Schlingen  im  allgemeinen  von  ungefähr  gewöhnlicher  Länge, 
oft  leicht  wellenförmig  geschlängelt.  Einige  8-förmige  oder 
kompliziertere  Schlingen  kommen  in  mehreren  Fällen  vor. 
Die  meisten  Schlingen  schmal.  Kaliber  der  Kapillaren  ziem- 
lich wechselnd.  Die  meisten  Kapillaren  feiner  als  gewöhnlich, 
manche  sehr  fein  und  eine  und  die  andere  haarfein.  Indes 
kommen  eine  recht  bedeutende  Zahl  von  gewöhnlichem  Kaliber 
und  in  einigen  Fällen  eine  oder  die  andere  Kapillare  von 
grösserem  Kaliber  vor.  Venöser  Teil  der  schmalen  Kapilla- 
ren nicht  breiter  als  der  arterielle.  Bei  den  Schlingen  von 
gewöhnlichem  oder  grösserem  Kaliber  ist  der  venöse  Teil 
dagegen  gewöhnlich  breiter  als  der  arterielle.  Das  kurze 
Schaltstttck  hier  und  da  breiter  als  die  übrige  Schlinge. 

Die  Blutfülle  der  Schlingen  und  der  Strom  des  Blutes 
weisen  ungefähr  dieselben  Verhältnisse  auf  wie  während  der 
schweren  Perioden.  Kontraktionen  oder  andere  Bewegungs- 
phänomene der  Kapillarwand  treten  in  mehreren  Fällen, 
obwohl  in  sehr  geringer  Menge  auf.  Ebenso  ruft  Kompression 
der  Gefässe  des  Armes  in  einer  Anzahl  von  Fällen  eine  Steige- 
rung der  Motilitätsphänomeue  hervor. 

Bei  Kompression  auf  60 — 90  mm  Hg  treten  dieselben  Ver- 
änderungen ein,  die  wir  unter  entsprechenden  Verhältnissen 
während  der  schweren  Perioden  der  Krankheit  beobachtet 
haben.     Desgleichen  bei  Wärmeeinwirkung. 

Die  13  Fälle,  die  zu  dieser  Gruppe  gestellt  worden  sind, 
zeigten    bei    Gelegenheit    der    Untersuchung    eine  Blutkörper- 
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chenzahl,  die  zwischen  2,000,000  und  2,900,000,  und  einen 
Hämoglobinwert,  der  zwischen  40  %  und  95  %  schwankte.  Hier- 
von sind  Fall  o  und  24  Dur  während  der  mittelschweren  Pe- 
riode der  Krankheit  untersucht  worden,  während  die  übrigen 
Fälle,  1,  5,  6,  7,  8,  10,  12,  14,  17,  22  und  26,  auch  während 
der  anderen  Krankheitsphasea  untersacht  wurden. 

Die  Untersuchungen  während  der  leichten  Periode  der 
Krankheit  umfassen  die  geringste  Anzahl  von  Fällen.  Dies 
ist  auch  natürlich,  da  diese  Kranken  im  allgemeinen  keine 
Aufnahme  ins  Krankenhaus  suchen.  Während  dieser  Periode 
der  Krankheit  sind  10  Fälle  uniersucht  und  bei  diesen  18 
Beobachtungen  aufgezeichnet  worden.  Hierbei  wurde  Folgen- 
des wahrgenommen: 

Die  Kapillarschlingen  treten  mit  einigen  Ausnahmen  ohne 
Schwierigkeit  hervor.  Die  Farbe  schwankt  in  den  verschiede- 
nen Fällen  von  Blassrot  bis  zu  gewöhnlichem  ßot.  Der  Hin- 
tergrund ist  im  allgemeinen  blass  hellrot.  Die  Farbe  der 
Schlingen  sowohl  als  des  Hintergrunds  nähert  sich  dem  Nor- 
malen. Die  Schlingen  liegen  recht  ungleichmässig  verteilt 
im  Gesichtsfeld,  an  den  einen  Stellen  dichter,  an  den  anderen 
weniger  dicht.  In  der  Mehrzahl  der  Fälle  fehlen  leere  Partien 
zwischen  den  Schlingen.  Wo  sie  vorhanden  sind,  erreichen 
sie  nur  eine  geringe  Ausdehnung.  Die  Schlingen  sind  meist 
von  ungefähr  gewöhnlicher  Länge,  leicht  wellenförmig  ge- 
schlängelt. Einige  8-förmige  oder  kompliziertere  Figuren 
kommen  oft  vor.  Schlingen  im  allgemeinen  von  gewöhnlicher 
Breite.  Kaliber  der  Kapillaren  sehr  wechselnd.  Das  Bild  ist 
in  dieser  Hinsicht  oft  recht  bunt.  Eine  grosse  Anzahl  Ka- 
pillaren sind  von  gewöhnlichem  Kaliber  und  eine  und  die 
andere  von  noch  grösserem.  Die  übrigen  sind  etwas  feiner  als 
gewöhnlich,  einige  sehr  fein  und  in  einigen  Fällen  sogar  haar- 
fein. Kapillaren  von  verschiedenem  Kaliber  liegen  oft  durch- 
einander im  Gesichtsfeld.  Der  venöse  Teil  ist  oft  breiter  als 
der  arterielle,  ausser  in  den  feinsten  Schlingen,  wo  kein  Un- 
terschied zu  beobachten  ist.  Das  Schaltstück,  das  im  allge- 
meinen gewöhnliche  Länge  besitzt,  ist  in  den  breiteren  Schlin- 
gen oft  verdickt. 

Die  Mehrzahl  der  Schlingen  ist  wohlgefüllt.  Inbezug  auf 
den  Strom  sind  dieselben  Verschiedenheiten  wie  während 
schwerer    und    mittelschwerer    Perioden,  doch  nicht  in  densel- 
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ben  Proportionen,  anzutreffen.  Da  Schlingen  von  gewöhn- 
lichem Kaliber  oder  solche,  die  nur  unbedeutend  schmäler  als 
gewöhnlich  sind,  recht  reichlich  während  der  leichten  Phasen 
der  Krankheit  vorkommen,  ist  in  Übereinstimmung  hiermit 
in  diesen  Fällen  meist  ein  recht  langsamer,  oft  träger  Strom 
wiederzufinden.  Hierbei  ist  der  Inhalt  der  Schlingen  ausge- 
prägt körnig  und  stets  diskontinuierlich.  Der  jagend  schnelle 
Strom  findet  sich  im  allgemeinen  nur  in  den  feinsten  Schlin- 
gen. Motilitätsphänomene  kommen  sowohl  vor  als  nach  Kom- 
pression der  Blutgefässe  des  Armes  mittels  der  Manschette  in 
etwas  grösserem  Umfang  vor. 

Bei  Hervorrufung  einer  künstlichen  Stauung  durch  Kompres- 
sion auf  60 — 90  mm  Hg  treten  in  einigen  Fällen  einzelne 
neue  Schlingen  auf.  Im  allgemeinen  ist  dieses  Phänomen 
jedoch  in  den  leichten  Fällen  bedeutend  weniger  ausgeprägt 
als  in  den  schwereren. 

In  den  10  Fällen,  die  diese  Gruppe  bilden,  schwankte  die 
Zahl  der  Erythrozyten  zwischen  3,098,000  und  4,694,000  und 
der  Hämoglobinwert  zwischen  65  %  und  96  "/o.  Die  Fälle  9, 
19  und  21  sind  nur  während  der  leichten  Periode  der  Krank- 
heit beobachtet  worden.  Die  Fälle  4,  5,  7,  10,  12,  18  und  26 
wurden  ausserdem  während  mittelschwerer  und  schwerer  Perio- 
den untersucht. 

In  einem  Fall  (1)  konnten  Teile  des  subkapillären  Venen- 
plexus  beobachtet  werden.  In  morphologiscker  Hinsicht  waren 
keine  Abweichungen  von  den  Verhältnissen  bei  Gesunden 
zu  konstatieren.  Dagegen  zeigte  sich,  dass  der  Strom  während 
der  schwersten  Phase  der  Krankheit  bei  einer  Blutkörperchen- 
zahl von  760,000  und  einem  Hämoglobinwert  von  26  %  viel 
schneller  als  gewöhnlich  und  diskontinuierlich  war.  Dieser 
Fall  erfuhr  eine  bedeutende  Besserung.  Zwei  Monate  später 
war  die  Zahl  der  Erythrozyten  auf  2,170,000  und  der  Hämo- 
globinwert auf  70  %  gestiegen.  Bei  einer  erneuten  Beobach- 
tung war  der  Strom  in  den  sichtbaren  Venen  schnell,  gleichmäs- 
sig  und  kontinuierlich,  d.  h.  wie  er  unter  normalen  Verhält- 
nissen  ist. 

Die  Grenzen  zwischen  den  schweren,  mittelschweren,  leichten 
und  gesunden  Fällen  sind  fliessend.  Es  gibt  zwischen  ihnen 
alle  Übergänge,  die  ihr  Gegenstück  auch  in  den  Kapillar- 
bildern   haben.     Infolgedessen    sind    in    den    einzelnen  Fällen 
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mitunter  kleinere  Abweichungen  von  den  oben  gegebenen 
Bildern  aufzuspüren. 

Die  allgemeinen  Züge  der  Kapillarbilder  sind,  wie  aus  der 
Beschreibung  hervorgeht,  umso  deutlicher  ausgeprägt,  je 
schwerer  der  Fall  ist.  So  findet  man  in  den  Fällen,  wo  die 
Blutkörperchenzahl  und  der  Hämoglobinwert  am  niedrigsten 
sind,  auch  die  blassesten  Schlingen  vom  feinsten  Kaliber  und 
den  grössten  leeren  Partien  zwischen  ihnen.  In  Fall  6,  13 
und  17  wurde  die  letzte  Kapillarbeobacbtung  einige  Tage  vor 
dem  Exitus  vorgenommen.  Alle  drei  zeigten  dabei  äusserst 
schmale,  grösstenteils  haarfeine  Schlingen.  Fall  6  und  17  hat- 
ten ausserdem  grosse  kapillarenfreie  Felder.  Die  blasse  Farbe 
der  Schlingen  beruht  offenbar  auf  dem  niedrigen  Hämoglobin- 
gehalt des  Blutes. 

Alle  diese  Umstände  zusammen  machen  die  Kapillaren  in 
den  stärkst  angegriff'enen  Fällen  recht  schwer  erkennbar-  Ins- 
besondere gilt  dies  von  dem  Blutstrom,  der  ausserdem  in  den 
feinsten  Schlingen  oft  sehr  schnell  ist.  Die  Angabe  0.  Mül- 
lers, dass  die  Kapillarschlingen  bei  perniziöser  Anämie  mit 
dunkelrotem  Blut  gefüllt  seien,  ist  also  durch  meine  Unter- 
suchungen nicht  bestätigt  worden. 

Die  beiden  anderen  Charaktere,  d.  h.  das  feine  Kaliber  und 
die  grossen  leeren  Partien,  laufen  nicht  immer  parallel.  In 
einigen  Fällen  sowohl  während  schwerer  als  mittelschwerer 
Perioden  der  Krankheit  herrscht  eine  gewisse  Monotonie  in 
dem  Kapillarbild,  indem  die  leeren  Partien  fehlen  oder  nur 
unbedeutend  sind,  während  alle  Kapillaren  ungefähr  dasselbe 
Kaliber  haben.  Dieses  ist  in  den  schweren  Fällen,  z.  B.  13, 
15  und  16,  äusserst  fein,  meistens  haarfein,  in  den  mittel- 
schweren, z.  B.  21  und  24,  mit  einigen  Ausnahmen,  die  von 
gewöhnlichem  Kaliber  sind,  deutlich  feiner  als  gewöhnlich  und 
in  einer  recht  beträchtlichen  Anzahl  sehr  fein. 

Oben  wurde  ausgeführt,  dass  die  Zahl  der  neuen  Schlingen 
bei  Hervorrufung  künstlicher  Stauung  im  allgemeinen  während 
der  leichten  Periode  der  Krankheit  geringer  ist.  Es  kommt 
aber  auch  vor,  dass  bei  schweren  Fällen  mit  grossen  leeren 
Partien,  z.  B.  Fall  2  und  15,  nur  eine  oder  die  andere  vorher 
unsichtbare  Schlinge  im  Gesichtsfeld  auftritt.  Worauf  dies 
beruht,  lässt  sich  natürlicherweise  nicht  bestimmt  entscheiden. 
Vielleicht  ist  die  Ursache  die,  dass  die  Blutmenge  in  diesem 
Fall    in    so    hohem    Grade    vermindert   ist,    dass  während  der 
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Dauer  des  Versuchs  keine  bedeutendere  Stauung  entstehen  kann. 
In  Fall  7  sah  man,  wie  während  der  mittelschweren  Periode 
der  Krankheit  plötzlich  eine  oder  die  andere  schlecht  gefüllte 
Schlinge  sj)ontan  auftrat  und  nach  einer  AVeile  verschwand. 
Individuelle  Verschiedenheiten  müssen  natürlicherweise  mit 
in  Betracht  gezogen  werden. 

Aus  den  Versuchen  mit  künstlicher  Stauung  geht  hervor,  dass 
bei  perniziöser  Anämie  manche  Kapillaren  leer  sind.  Dies 
ist  ein  Umstand,  dem,  wie  auch  der  eigenen  Beschaffenheit 
des  Blutes,  eine  gewisse  Bedeutung  für  die  Entstehung  der 
anämischen  Blässe  beigemessen  werden  muss. 

Früher  hat  sich  ergeben,  dass  die  Molititätsphänome  während 
der  gelinderen  Phase  der  Krankheit  in  etwas  grösserer  Aus- 
dehnung als  während  der  schweren  Perioden  vorkommen. 
Dies  scheint  sich  denn  auch  natürlichermassen  daraus  zu  er- 
klären, dass  die  vitalen  Erscheinungen  des  Organismus  in 
dem  Grrade  gehemmt  werden  dürften,  als  sich  der  Gesamt- 
zustand verschlechtert. 

Bei  einem  grossen  Teil  der  untersuchten  Fälle  sind  die  Ka- 
pillarschlingen etwas  mehr  geschlängelt  als  gewöhnlich  und 
in  zwei  Fällen  (2  und  3)  auch  länger.  Weiss  und  andere 
haben  dargetan,  dass  eine  vermehrte  Schlängelung  und  eine 
Verlängerung  der  Schlingen  unter  anderem  bei  Arteriosklerose 
vorkommen.  Je  ausgeprägter  die  Sklerose  ist,  desto  grösser 
sind  die  Veränderungen  und  umgekehrt.  Eine  bedeutende 
Anzahl  der  Anämiefälle  gehört  dem  Alter  zwischen  50  und 
67  Jahren  an.  Es  ist  möglich,  dass  die  obenerwähnte  Ver- 
änderungen nicht  der  Anämie  oder  wenigstens  nicht  ihr  allein 
zuzuschreiben  sind,  sondern  mit  arteriosklerotischen  Prozessen 
in  den  Gefässen  zusammenhängen.  In  Fall  7,  wo  die  Kapilla- 
ren teilweise  recht  bedeutend  geschlängelt  waren,  kamen  auch 
andere  klinische  Zeichen  einer  Arteriosklerose  vor. 

Noch  ein  wichtiger  Umstand  muss  hervorgehoben  werden. 
Die  Kapillarschlingen,  die  normaliter  die  Form  einer  Haar- 
nadel haben,  sind  während  der  schwereren  Phasen  der  Anämie 
gewöhnlich  schmäler  oder  mehr  zusammengedrängt  und  oft 
spitzer.  Dies  muss  auf  einer  Verkürzung  des  bogenförmigen 
Schaltstücks  zwischen  dem  arteriellen  und  dem  venösen  Teil 
beruhen.  Nach  Fall  12  scheint  es,  als  ob  auch  die  Länge 
der  Kapillarschlingen  in  gewissen  Fällen  Veränderungen 
unterworfen    sei.     Bei    der    ersten   Beobachtung,    wo    der  Fall 
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eine  Erythrozytenzahl  von  2,400,000  hatte,  zeigten  sich  die 
Schlingen  kürzer  als  gewöhnlich.  Bei  einer  späteren  Unter- 
suchung, wo  die  Zahl  der  roten  Blutkörperchen  auf  o,oOO,000 
gestiegen  w^ar,  waren  die  Schlingen  bedeutend  länger  als  ge- 
wöhnlich. Dass  lokale  Verhältnisse  in  der  Haut  oder  dem 
Unterhautzellgewebe  hierbei  eine  Rolle  gespielt  haben  können, 
z.  B.  durch  Verdeckung  des  proximalen  Teils  der  Schlinge 
und  eine  dadurch  veranlasste  Fehlbeobachtung,  ist  unter  allen 
Umständen  in  Betracht  zu  ziehen.  Indes  waren  keine  Ödeme 
vorhanden. 

Ein  ähnliches,  wiewohl  nicht  ganz  so  deutlich  ausgeprägtes 
Phänomen  fand  auch  in  Fall  26  statt.  In  einer  Anzahl  an- 
derer Fälle  haben  die  Beobachtungen  den  unbestimmten  Ein- 
druck einer  Verlängerung  geliefert,  obwohl  eine  solche  nicht 
mit  Sicherheit  festgestellt  werden  konnte.  Es  hat  indes  den 
Anschein,  als  seien  die  Kapillaren  bei  perniziöser  Anämie 
nicht  nur  von  feinerem  Kaliber  als  gewöhnlich  und  zum  Teil 
leer,  sondern  auch,  wenigstens  in  einzelnen  Fällen,  kürzer 
als  gewöhnlich. 

Oben  hat  sich  gezeigt,  dass  mehrere  der  beobachteten  Fälle 
verschiedene  Stadien  der  Krankheit  durchgemacht  haben  und 
w^ährend  deren  verschiedener  Phasen  untersucht  worden  sind. 
In  einem  Teil  der  Fälle  haben  sich  das  Allgemeinbefinden  und 
das  Blutbild  während  des  Aufenthalts  im  Krankenhaus  ver- 
bessert, in  anderen  verschlechtert  und  in  einigen  Fällen,  haben 
die  Kranken  sowohl  periodische  Verbesserungen  als  auch  Ver- 
schlechterungen ihres  Zustandes  aufgewiesen. 

Im  allgemeinen  kann  man  sagen,  dass  die  grössten  Verände- 
rungen bei  der  sog.  Bothriocephalus-Anämie  stattgefunden 
haben.  Hierher  gehören  die  Fälle  1,  6,  10,  12,  18  und  21. 
Von  den  kryptogenetischen  Anämien  wiesen  die  Fälle  4,  5,  7, 
8,  17  und  26  recht  bedeutende  Veränderungen  auf,  während 
3,  14,  15,  23  und  24  nur  kleine  Veränderungen  ihres  Zustan- 
des erlitten. 

Die  bedeutenderen  Veränderungen  im  Blutbild  spiegeln  sich 
deutlich  in  dem  Kapillarbild  wieder.  Dagegen  ist  dies  bei 
kleinen  Veränderungen  nicht  der  Fall.  Es  sieht  aus,  als  ob 
eine  Vermehrung  oder  Verminderung  der  Erythrozytenzahl 
um  etw-a  1,000,000  notwendig  sei,  um  sich  mit  Sicherheit  in 
dem  Kapillarbild  zu  erkennen  zu  geben.  In  den  zuletzt  auf- 
gezählten Fällen  konnten  während  des  Krankenhausaufenthalts 
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keine  Veränderungen  der  Kapillaren  mit  Bestimmtheit  fest- 
gestellt werden,  obwohl  die  Vermehrung  der  Erythrozyten  in 
Fall  14  856,000  betrug. 

Von  besonderem  Interesse  waren  die  Fälle,  in  denen  Ver- 
änderungen des  Kapillarbildes  im  Verlauf  der  Krankheit  deut 
lieh  beobachtet  werden  konnten.  Die  Fälle  8,  10,  12,  18,  21 
und  26,  von  denen  alle  ausser  dem  ersten  und  dem  letzten 
an  einer  Bandwurmanämie  litten,  erfuhren  während  des  Aufent- 
halts im  Krankenhaus  eine  erhebliche  Besserung.  Von  diesen 
hatte  Fall  26  alle  drei  Perioden  durchgemacht  und  dabei 
diesen  Zuständen  entsprechende  Kapillarbilder  gezeigt.  In 
Fall  10,  12,  18  und  21  war  die  Zahl  der  Erythrozyten  auf 
über  3,000,000  und  in  Fall  8  auf  über  2,000,000  gestiegen. 
Auch  die  Kapillarbilder  hatten  sich  in  auiFallendem  Grrad 
verändert  und  zeigten  nun  das  für  leichte  bezw.  mittelschwere 
Anämien  charakteristische  Aussehen  sowohl  bezüglich  der 
Dichte  der  Schlingen  als  inbetreiF  ihres  Kalibers  und  ihrer 
Farbe.  Die  Fälle  4,  5  und  17  hatten  sich  bedeutend  ver- 
schlechtert, 1,  6  und  7  erhebliche  Schwankungen  nach  dem 
Besseren  sowohl  als  nach  dem  Schlechteren  hin  durchgemacht. 
Die  Schwankungen  spiegelten  sich  deutlich  in  den  Kapillar- 
bildern wieder. 

Fall  21  ist  in  sofern  bemerkenswert,  als  sich  der  Kranke 
während  des  ganzen  Aufenthalts  im  Krankenhaus  in  der  leich- 
testen Phase  der  Anämie  befand.  Die  Blutkörperchenzahl 
schwankte  zwischen  3,647,000  und  4,694,000,  der  Hämoglobin- 
wert zwischen  85  %  und  ^'6  %.  Das  Kapillarbild  zeigt  ebenfalls 
deutliche  Veränderungen.  Das  Kaliber  der  Schlingen  war  bei 
der  ersten  Beobachtung  mit  einigen  Ausnahmen  feiner  als 
gewöhnlich,  ja  haarfein.  Bei  späteren  Untersuchungen  waren 
die  Schlingen  von  gewöhnlichem  Kaliber,  bedeutend  zahl- 
reicher, und  hier  und  da  fanden  sich  Kapillaren  von  noch 
grösserem  Ausmass.  Doch  kamen  fortwährend  eine  bedeutende 
Anzahl  Schlingen  von  feinem  Kaliber  vor. 

Es  scheint,  als  behalte  das  Kapillarbild  in  diesem  Fall, 
obwohl  das  Blutbild  normale  Verhältnisse  angenommen  hat, 
gewisse  für  die  perniziöse  Anämie  charakteristische  Eigen- 
schaften bei.  Der  Möglichkeit  unbekannter  endogener  Ur- 
sachen zu  der  BeschaiFenheit  der  Kapillaren  bei  der  perniziö- 
sen Anämie  muss  gebührende  Beachtung  geschenkt  werden. 

Eine    Ausnahme    von   den   oben  geschilderten  Verhältnissen 
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gibt  es  aber  doch.  Dieselbe  bezieht  sich  auf  Fall  27,  der  auch 
in  anderen  Hinsichten  ein  gewisses  Interesse  gewährt.  Der 
Fall,  der  während  der  schweren  und  mittelschweren  Phase 
der  Krankheit  untersucht  wurde,  wies  Kapillarbilder  auf,  die 
von  dem  unter  diesen  Verhältnissen  Gewöhnlichen  in  hohem 
Grade  abwichen. 

Bei  den  meisten  Kapillaren  dieses  Falls  ist  sowohl  der 
arterielle  als  der  venöse  Teil  der  Schlinge  viel  breiter  als  ge- 
wöhnlich. Ausserjiem  ist  der  venöse  Teil  bedeutend  breiter 
als  der  arterielle.  Die  Schlingen  machen  einen  plumpen  Ein- 
druck. Hier  und  da  liegt  jedoch  eine  einzelne  Schlinge  von 
gewöhnlichem  Kaliber.  Das  Schaltstück  ist  im  allgemeinen 
nicht  breiter  als  die  übrige  Schlinge.  Bei  einer  späteren  Un- 
tersuchung, welche  vorgenommen  wurde,  nachdem  die  Zahl 
der  Erythrozyten  um  ungefähr  V2  Million  gesunken  war, 
zeigten  die  feinen  Schlingen  vielleicht  eine  etwas  höhere  Zahl. 
Eine  Anzahl  haarfeiner  Schlingen  kam  unter  die  übrigen  ein- 
gestreut vor.  Schlingen  von  verschiedenem  Kaliber  lagen 
regellos  durcheinander.  Bei  zwei  später  ausgeführten  Unter- 
suchungen, wo  sich  das  Blutbild  etwas  verbessert  hatte,  konnten 
die  früheren  Beobachtungen  der  Hauptsache  nach  bestätigt 
werden. 

Einzelne  ähnliche  Schlingen  wurden  auch  in  Fall  5  ange- 
troffen. In  diesem  Fall  liegen  unter  den  übrigen  eine  Anzahl 
plumpe  Schlingen  von  grossem  Kaliber  eingestreut. 

Worauf  beruhen  diese  Abweichungen  von  dem  Befund,  der 
für  perniziöse  Anämie  charakteristisch  ist? 

Beide  Kranke  litten  an  Acne  rosacea,  die  erstere  in  höherem 
Grade  und  dann  bedeutend  längere  Zeit  als  die  letztere.  Aus 
beiden  Krankengeschichten  geht  hervor,  dass  die  Lidränder,  die 
Käse  und  die  dieser  zunächst  gelegenen  Teile  der  Wangen 
sowie  das  Kinn  diflPus  gerötet,  stellenweise  abschuppend  sind. 
Hier  und  da  liegen  kleine  acne-ähnliche  Pusteln. 

Man  nimmt  an,  dass  Acne  rosacea  auf  erweiterten  Gefässen 
sowohl  in  dem  oberflächlicheren  als  in  dem  tieferen  Blutge- 
fässplexus der  Haut  beruhe  (Török).  In  dem  ersten  dieser 
Fälle  konnte  der  subpapilläre  Venenplexus  beobachtet  werden. 
Dieser  wies  indes  keine  vom  Gewöhnlichen  abweichenden 
Eigenschaften  auf.  Dagegen  waren  die  Veränderungen  in  den 
Kapillaren,  wie  bereits  erwähnt,  augenfällig. 

Vielleicht    liegt    die    Ursache  der  Acne  rosacea  in  der  oben 
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geschilderten  Veränderung  der  Kapillaren.  Man  würde  also 
in  dem  Vorkommen  dieser  pathologischen  Bildungen  möglicher- 
weise eine  Erklärung  des  abweichenden  Verhaltens  der  Kapil- 
laren in  diesem  Fall  von  perniziöser  Anämie  finden. 

Dieser  Fall  bietet  noch  einen  weiteren  Umstand  von  Inter- 
esse dar.  In  mehreren  der  grösseren  Schlingen  ist  deutlich  zu 
beobachten,  wie  das  Blut  in  kleinen  mit  dem  Radialpuls  syn- 
chronen Stössen  durch  die  Kapillarschlinge  getrieben  wird, 
welche  selbst  dabei  gleichsam  einen  Ruck  macht.  Dieses  Phä- 
nomen dürfte  als  der  Ausdruck  eines  wirklichen  Kapillar- 
pulses zu  betrachten  sein. 

Schliesslich  verdient  erwähnt  zu  werden,  dass  der  glänzende 
weisse  Lichthof  um  die  Schlingen,  den  Jüegensen  beobachtet 
zu  haben  glaubt,  bei  meinen  Untersuchungen  nicht  angetroffen 
worden  ist.  Ebenso  wenig  konnte  die  Beobachtung  0.  Mül- 
lers, dass  die  Hautpapillen  bei  perniziöser  Anämie  von  einem 
schmalen  hellen  Saum  begrenzt  würden,  bestätigt  werden. 
Ob  JüRGENSEN  und  Müller  mit  den  angeführten  Beschrei- 
bungen dieselbe  Sache  im  Auge  haben,  geht  aus  ihren  Arbeiten 
nicht  hervor. 


2.     Einfache  hypochrome  Anämien  vom  Typus  der  Blutungs- 

anämie. 

Da  die  Kapillaruntersuchungen  bei  perniziöser  Anämie  die 
oben  geschilderten,  sehr  ausgeprägten  Bilder  gezeigt  hatten 
und  da  auf  Grund  der  Untersuchungen  eine  Erklärung  des 
Verhaltens  der  Kapillaren  bei  dieser  Krankheit  nicht  aufzufin- 
den war,  schien  es  mir  angebracht,  das  Verhalten  der  Kapil- 
laren auch  bei  anämischen  Zuständen  anderer  Art  als  der 
perniziösen  Anämie  zu  erforschen  zu  suchen.  Zu  diesem  Zweck 
wurden  11  Fälle  von  einfacher  hypochromer  Anämie,  die 
sich  in  ätiologischer  Hinsicht  verschieden  verhielten,  unter- 
sucht. 

In  drei  Fällen  (28,  29,  30)  fehlte  eine  nachweisbare  Ursache 
der  Anämie.  Möglicherweise  lag  in  diesen  Fällen  eine  konsti- 
tutionelle Ätiologie  vor. 

In  Fall  31  bestand  vielleicht  eine  konstitutionelle  Anämie 
mit  einer  recht  unbedeutenden  sekundären  hämorrhagischen 
Diathese. 
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Auch  Fall  32  ist  in  ätiologischer  Hinsicht  unklar.  Mög- 
licherweise kann  auch  er  zu  derselben  Gruppe  wie  die  vor- 
hergehenden gestellt  werden.  Doch  ist  zu  beachten,  dass  hier 
gleichzeitig  eine  Gravidität  vorlag. 

In  den  Fällen  3o,  34  und  35  lagen  Blutungsanämien  von 
akutem  (33,  34)  wie  chronischem  Charakter  (35)  vor.  Die 
Blutuntersuchung  in  Fall  33  war  bei  weitem  nicht  vollständig. 
Daher  kann  der  Fall  nicht  mit  absoluter  Bestimmtheit  als 
eine  einfache  hypochrome  Anämie  angesehen  werden.  Auf 
Grund  der  Anamnese  aber,  die  von  kurz  vorher  erfolgten 
starken  Genitalblutungen  spricht,  ist  der  Fall  doch  mit 
grösster  Wahrscheinlichkeit  zu  den  Blutungsanämien  zu  stellen. 
Die  Diagnose  ist  auch  immerhin  so  sicher  erschienen,  dass 
der  Fall  Aufnahme  in  die  Kasuistik  finden  durfte. 

In  einem  Fall,  36,  kam  ein  Ventrikelkarzinom  vor.  In  den 
Fäzes  fand  sich  Blut.  Es  stellt  sich  daher  schwer  zu  ent- 
scheiden, ob  der  Fall  als  eine  sekundäre  oder  als  eine 
Blutungsanämie  oder  aber  als  eine  Mischform  beider  aufzu- 
fassen ist. 

Fall  37  wies  eine  chronische  Enteritis  nebst  Balantidium 
coli  auf.     Vielleicht  lag  auch  hier  eine  sekundäre  Anämie  vor. 

Fall  38  schliesslich  war  in  ätiologischer  Hinsicht  vollständig 
unklar.  In  hämatologischer  Hinsicht  zeigte  der  Fall  indes 
den  Typus  der  einfachen  hypochromen  Anämie. 

Aus  den  Krankengeschichten  sind  folgende  Auszüge  gemacht 
worden : 

28.  A.  L.  -iS-jährige  Frau.  Aufgen.  ^'A  21.  Diagnose:  Ansemia 
Simplex.  Achylia  gastrica.  Hypertrophia  et  dilatatio  cordis.  Ge- 
bessert entl.  ^Ve  21.  Anamnese:  Ungefähr  10  Jahre  blass  gewesen. 
Seit  zwei  Jahren  schlimmer;  zunehmende  Blässe,  Schwäche,  Müdig- 
keit. Nasenbluten.  St.  pr. :  Allgemeinbefinden  recht  gut.  Haut 
blass.      Keine  Bandwurmeier  in  den  Fäzes. 

Blutuntersuchung 

'^'4   21.    E.  1,730,000.  Hb.  20  %.   L.  4,700.    ^f  4  21.   Kapillarunters. 

"/ö  21.  Kapillarunters. 
^"'5  21.    E.  4,200,000.  Hb.  5G  V  L.  5,300. 

29.  I.  L.  32-jährige  Frau.  Aufgen.  ^^Iio  21.  Diagnose:  Anasmia 
Simplex.  Achylia  gastrica.  Hypertrophia  et  dilatatio  cordis.  Enter- 
optosis.     Descensus    vaginae.      Cystocele.     Rectocele.      Gebessert  entl. 

/u  21.  Anamnese:  Im  letzten  Winter  nach  und  nach  blass  und 
müde.  Der  Arzt  konstatierte  Blutarmut.  St.  pr.:  Allgemeinbefinden 
schlecht.  Haut  stark  blass  mit  gelblicher  Nuance.  Keine  Band- 
wurmeier in  den  Fäzes. 


268  E.    HISINGER-JÄGERSKIÖLD. 

Blutuntersuchung 

^Vio    21.     E.    3,880,000.     Hb.   43?».     Hb.   6,500;    Kapillarunters. 

30.  E.  M.  29-jährJge  Frau.  Aufgen.  ^^/ii  21.  Diagnose:  Anaemia 
Simplex.  Neurosis.  Gebessert  entl.  ^Vi2  21.  Anamnese:  Seit  der 
Kindheit  blass.  1917  eine  Periode  der  Verschlechterung  mit  Müdig- 
keit, Schwindel  und  Atemnot.  Eine  neue  Periode  der  Verschlech- 
terung in  diesem  Herbst.  St.  pr. :  Allgemeinbefinden  recht  gut. 
Hautfarbe  äusserst  blass.  Keine  Bandwurmeier  in  den  Fäzes. 
Blutuntersuchung 

^Vii  21.    E.  3,060,000.    Hb.  43%.  L.  8,880;  Kapillaruntersuchung. 

31.  A.  I.  32-jährige  Frau.  Aufgen.  "Vii  20.  Diagnose:  Anaemia 
Simplex.  Bothriocephalus  latus.  Diathesis  htemorrhagica.  Status 
lymphaticus?  Achylia  gastrica.  Myometritis.  Endometritis  chronica. 
Gebessert  entl.  "^/s  21.  Anamnese:  Immer  blass  gewesen.  Nasen- 
bluten. Reichliche  Menses.  Seit  dem  letzten  Sommer  zunehmende 
Blässe,  Müdigkeit,  Schwindel  und  allgemeine  Schwäche.  St.  pr. : 
Allgemeinbefinden  recht  gut.  Haut  usserst  blass.  Bothriocephalus- 
Eier  in  den  Fäzes. 

L.  4,000;  Kapillaruntersuchung. 

L.  7,400;  Kapillaruntersuchung. 
L.  4,700. 

/s  21.  Kapillaruntersuchung. 
L.  4,800. 

L.  7,100;  Kapillaruntersuchung. 

32.  A.  S-  32-jährige  Frau.  Aufgen.  ^  /lo  20.  Diagnose:  Ansemia 
Simplex  gravis.  Graviditas  mensis  VHI.  Gebessert  entl.  Vn  20. 
Anamnese:  Vom  10.  Jahre  an  etwas  blass.  Während  der  Gravidi- 
täten, besonders  der  gegenwärtigen,  äusserst  blass,  müde  und  schwach. 
St.  pr. :  Allgemeinbefinden  recht  gut.  Haut  äusserst  blass,  im 
Gesicht  wachsgelb,  an  anderen  Teilen  weiss.  Keine  Bandwurmeier 
in  den  Fäzes. 

Blutuntersuchung 

^7io  20.  E.  2,600,000.  Hb.  27%.  L.  10,700;   Kapillaruntersuchung. 
^Vii  20.  E.  3,300,000.  Hb.  48%.   L.     9,200;  Kapillaruntersuchung. 

33.  A.  L.  32-jährige  Frau.  Aufgen.  ^Vi2  21.  Diagnose:  Anaemia 
secundaria  post  abortum  mensis  IV.  Unverändert  entl.  /i2  21.  Ana- 
mnese: Vor  10  Tagen  Abort.  Seitdem  Blutungen,  die  zeitweise  recht 
stark  waren.  St.  pr. :  Allgemeinbefinden  sehr  schlecht.  Haut  blass. 
Keine  Bandwurmeier  in  den  Fäzes. 

Blutuntersuchung  ^^/i2  21.  E.  nicht  gezählt.  Hb.  20—30  %  nach 
Tallquist.     L.   nicht  gezählt.     ^^/i2   21.     Kapillaruntersuchung. 

34.  A.  G.  46-jährige  Frau.  Aufgen.  ^3  22.  Diagnose:  Ansemia 
posthaemorrhagica.  Status  post  operationem  cystadenom.  malign. 
ovarii  causa.  Gebessert  entl.  Vs  22.  Anamnese:  Seit  einem  Jahr 
lange     andauernde,     recht    reichliche    periodische    Genitalblutungen. 


Blutuntersuchung 

^Vii  20.    E.  3,700,000. 

Hb. 

50?», 

^Vi     21.    E.  3,840,000. 

Hb. 

59?^. 

Vs     21.    E.  4,000,000. 

Hb. 

71  ?o. 

"/3     21.    E.  4,360,000. 

Hb. 

82  %. 

^Vs    21.    E.  4,800,000. 

Hb. 

86°A 
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Operation   "'  2   22.      St.   pr:   Allgemeinbefinden  recht  schlecht.      Haut 
weisslich  blass.     Keine  Bandwurmeier  in  den  Fäzes. 
Blutuntersuchung 

Vs  22.    E.  3,040,000.    Hb.  31  %.    L.  7,200;    Kapillaruntersuchung. 

^/•i  22.    E.  4,024,000.    Hb.  55  %.    L.  7,800;    Kapillaruntersuchung. 

^ib   22.    E.  4,300,000.    Hb.  60  %.    L.  5,900;    Kapillaruntersuchung. 

35.  A.  G.  45-jährige  Frau.  Aufgen.  ',7  22.  Diagnose:  Myoma 
uteri.  Anfemia  posthtemorrhagica-  Gebessert  entl.  ";  8  22.  Ana- 
mnese: Reichliche  Genitalblutungen  während  1  ^/2  Jahren.  St.  pr. : 
Allgemeinbefinden  schlecht.  Haut  ausserordentlich  blass.  Keine 
Bandwurmeier  in  den  Fäzes. 

Blutuntersuchung 

^^,7   22.    E.   934,000.    Hb.   13?°.    L.   nicht  gezählt. 

""7  22.     Kapillaruntersuchung. 

36.  H.  N.  53-jähriger  Mann.  Aufgen.  ^5  21.  Diagnose:  Car- 
cinoma ventriculi.  Antemia  secundaria.  Unverändert  entl.  0  21. 
Anamnese:  Seit  August  dyspeptische  Beschwerden.  Abgemagert. 
Kein  Erbrechgen.  Schwach,  müde  und  blass  geworden.  St.  pr. : 
Allgemeinbefinden  schlecht.  Haut  blass.  Bei  Palpation  des  Bauches 
keine  Resistenz.  P.  F.:  Keine  Retention.  HCl.  0,  TA.  8.  Weber 
-|- .     Wagner  4- .     Keine  Bandwurmeier  in  den  Fäzes. 

Blutuntersuchung 

■^,5  21.     E.  2,000,000.    Hb.  28  %.    L.  11,400;   Kapillaruntersuchung. 

37.  J.  S.  45-jährige  Frau.  Aufgen.  ^''/9  20.  Diagnose:  Anicmia 
simplex.  Enteritis  chronica  (Balantidium  coli).  Achylia  gastrica. 
Gebessert  entl.  ^Vi2  20.  Anamnese:  Seit  Anfang  des  Jahres  Diar- 
rhöe. Gleichzeitig  zunehmende  Blässe,  Müdigkeit  und  Kraftlosigkeit. 
St.  pr. :  Allgemeinbefinden  recht  herabgesetzt.  Haut  blass.  In  den 
Fäzes  Balantidium  coli. 

Blutuntersuchung 

-^10  20.    E.  3,100,000.    Hb.  43  °/».    L.  3,500;  Kapillaruntersuchung. 
^Vi2  20.    E.  3,930,000.    Hb.  72  %.    L.  6,200;  Kapillaruntersuchung. 

38.  G.  H.  28-jähriger  Mann.  Aufgen  ^^  5  22.  Diagnose:  Anse- 
mia  secundaria.  Insuff.  valv.  semil.  aortaj.  Insuff.  valv.  mitralis? 
Hypertr.  et.  dilat.  cordis.  Tumor  lienis  et  hepatis.  Exitus  ^^/g  22. 
Anamnese:  Schon  in  der  Kindheit  Atemnot,  nach  Gelenkrheumatis- 
mus. Vor  4  Monaten  zunehmende  Atemnot.  Der  Kranke  wurde 
blass.  St.  pr.:  x\llgcmeinbefinden  recht  schlecht.  Haut  sehr  blass. 
Im  Gesicht  leichte  Cyanose.  Herzdämpfung  vergrössert.  Syst.  u. 
diast.  Nebengeräusch.  Pulsus  celer.  Kapillarpuls.  Keine  Band- 
wurmeier in  den  Fäzes.     Obduktion  wurde  verweigert. 

Blut  Untersuchung 

'^.5  22.     E.   2,344,000.     Hb.   31%.     L.   4,300. 

^^'5   22.      Kapillaruntersuchung. 

Die  Kapillaruntersuchung  dieser  Fälle  von  einfacher  hypo- 
chromer    Anämie    Hess    eine  grosse  Übereinstimmung  mit  den 

lü— 2:10205.   Actnyned.  Sciindinav.  Vol.  LVIII. 
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Verhältnissen  bei  perniziöser  Anämie  erkennen.  Dieselben 
charakteristischen  Veränderungen  inbezug  auf  die  Farbe  des 
Hintergrunds  und  der  Schlingen,  ihre  Verteilung  im  Gesichts- 
feld, ihre  allgemeine  ]\Iorphologie  und  das  Kaliber  der  Kapil- 
laren, die  bei  perniziöser  Anämie  vorkommen,  sind  auch  hier 
wiederzufinden.  Auch  der  Inhalt  der  Schlingen  und  der  Blut- 
strom in  den  Schlingen  weisen  dieselben  Verhältnisse  wie  bei 
der  perniziösen  Anämie  auf.  Ebenso  bietet  das  Kapillarbild 
während  der  verschiedenen  Stadien  der  Krankheit  entsprechende 
Verschiedenheiten  dar. 

Von  den  verschiedenen  Perioden  der  Anämie  ist  deren  leich- 
teste Phase  am  besten  vertreten.  AVährend  dieser  Periode  wur- 
den in  den  Fällen  28,  29,  30,  31,  32,  34  und  37  dreizehn 
Beobachtungen  notiert.  Hierbei  schwankte  die  Blutkörper- 
chenzahl zwischen  3,000,000  und  4,800,000  und  der  Hämo- 
globinwert zwischen  ol  "o  und  80  %.  Die  mittelschwere  Periode 
der  Krankheit  wurde  durch  die  Fälle  32,  36  und  38  mit  ins- 
gesamt drei  aufgezeichneten  Beobachtungen  repräsentiert.  Bei 
diesen  variierte  die  Zahl  der  Erythrozyten  zwischen  2,000,000 
und  2,600,000  und  der  Hämoglobinwert  zwischen  27  °o  und  31  "'>. 
Die  schwerste  Periode  war  durch  die  Fälle  28,  33  und  35, 
gleichfalls  mit  einer  aufgezeichneten  Beobachtung  bei  jedem 
Fall  vertreten.  In  Fall  35  betrug  die  Zahl  der  Erythrozyten 
934,000  und  der  Hämoglobinwert  13  '■'o.  Fall  28  wies  eine  Blut- 
körperchenzahl von  1,730,000  und  einen  Hämoglobinwert  von 
20  %  auf.  Fall  33  wurde,  wie  bereits  erwähnt,  keiner  voll- 
•ständigen  Zählung  der  Blutkörperchen  unterworfen.  Der  Hä- 
moglobinwert war  in  diesem  Fall  20 — 30  °o  nach  Tallqüists 
Hämoglobinskala.  Daraus  kann  man  immerhin  schliessen, 
dass  sich  die  Kranke  in  einer  schweren  Periode  der  Krank- 
heit befand. 

Von  den  obigen  elf  Fällen  konnten  vier  (28,  31,  34,  37) 
während  längerer  Zeit  beobachtet  werden,  wobei  eine  bedeu- 
tende  Verbesserung  des  Allgemeinbefindens  sowie  eine  bedeu- 
tende Zunahme  der  Erythrozytenzahl  sowohl  als  des  Hämo- 
globinwertes zu  konstatieren  war.  Hierbei  erfuhren  auch  die 
Kapillaren  bedeutende  Veränderungen  und  zeigten  während 
der  verschiedenen  Phasen  der  Anämie  diesen  entsprechende 
Kapillarbilder  in  Übereinstimmung  mit  dem,  was  bei  perni- 
ziöser Anämie  beobachtet  worden  war. 

Mit    Ausnahme    des  Falles  35  fehlen  sehr  schwere  Perioden 
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in  den  beobachteten  Fällen  von  einfacher  hypochromer  Anä- 
mie. In  dem  ebenerwähnten  Fall,  einer  Blntungsanämie,  war 
die  Blutung  sehr  bedeutend.  Dieser  Fall  bietet  denn  auch 
das  extremste  Kapillarbild,  das  nicht  nur  unter  den  einfachen, 
sondern  auch  unter  den  perniziösen  Anämien  beobachtet  wor- 
den ist.  In  dem  Ivapillarbild  treten  die  Schlingen  nur  mit 
grösster  Schwierigkeit  gegen  den  farblosen  Grund  hervor.  Sie 
sind  äusserst  blass  und  liegen  ausserordentlich  undicht.  Nur 
hier  und  da  ist  eine  recht  kurze,  schmale  Schlinge  von  haar- 
feinem Kaliber  zu  entdecken.  Bei  dem  Stauungsversuch  wer- 
den die  Schlingen  etwas  breiter.  Hier  und  da  tritt  eine  neue 
Schlinge  in  dem  Gesichtsfeld  auf. 

Ausser  in  dem  eben  angeführten  Fall  (oö)  zeigen  sich  in 
den  Fällen  2<S,  29,  32,  So,  34  und  38  bei  dem  Stauungsversuch 
eine  Anzahl  neue,  früher  nicht  sichtbare  Schlingen  im  Ge- 
sichtsfeld. Hier  befanden  sich  die  Kranken  bei  Gelegenheit 
der  Untersuchung  in  Fall  28,  33  und  35  in  einer  schweren 
Periode  der  Anämie,  in  Fall  32  und  38  in  einer  mittelschwe- 
ren und  in  Fall  29  und  34  in  einer  leichten  Periode  der 
Krankheit.  In  den  übrigen  vier  Fällen  (30,  31,  30,  37) 
konnten  bei  dem  Stauungsversuch  keine  neuen  Schlingen 
nachgewiesen  werden. 

Was  die  Motilität  der  Schlingen  betrifft,  zeigte  die  Mehr- 
zahl der  Fälle  ähnliche  Verhältnisse  w^ie  bei  perniziöser  Anä- 
mie. In  Fall  '2S,  29,  32,  34  und  oö  konnten  bei  den  Kapilla- 
ren keine  spontanen  Bewegungsphänomene  beobachtet  werden. 
Ebenso  wenig  kamen  solche  während  und  nach  Kompression 
der  Gefässe  des  Armes  vor.  In  Fall  31,  37  und  38,  die  sich 
bei  allen  Beobachtungen  in  der  mittelschweren  (38)  oder 
leichten  (31,  37)  Periode  der  Krankheit  befanden,  nahm  die 
]\Iotilität  während  und  nach  dem  Manschettenversuch  bedeu- 
tend zu.  In  Fall  33  fanden  in  einigen  breiteren  Schlingen 
recht  lebhafte  und  in  Fall  iiß  massige  spontane  Bewegungen 
statt.  In  keinem  dieser  beiden  Fälle  erfuhr  die  Motilität 
während  oder  nach  dem  Kompressionsversuch  eine  Steigerung. 
In  Fall  30  kamen  dagegen  sehr  lebhafte  spontane  Einziehun- 
gen und  Ausbuchtungen  .sowie  plötzliche  Veränderungen  im 
Kaliber  der  Schlinge  vor. .  Ausserdem  konnte  zeitweise  eine 
Kontraktion,  die  an  eine  peristaltische  Welle  erinnerte,  über 
eine  Schlinge  laufen. 

Ausser  der  Anämie  bestand  in  diesem  Fall  eine  bedeutende 
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Neurose.  IT.  a.  aus  eigenen,  bisher  nicht  veröffentlichten  Un- 
tersuchungen der  Kapillaren  bei  neurotischen  Zuständen  ist 
indes  hervorgegangen,  dass  für  diese  Zustände  eine  bedeutend 
erhöhte  Motilität  der  Schlingen  kennzeichnend  ist.  Die  Er- 
klärung zu  der  beobachteten  Abweichung  von  dem,  was  für 
die  Anämien  charakteristisch  ist,  darf  in  diesem  Fall  viel- 
leicht in  diesem  Umstand  gesucht  werden. 

Fall  31  verdient  besondere  Aufmerksamkeit.  Ahnlich  wie 
in  Fall  21  befand  sich  die  Kranke  in  Fall  31  während  des 
ganzen  Krankenhausaufenthalts  in  der  leichtesteu  Phase  der 
Anämie.  Die  Blutkörperchenzahl  schwankte  zwischen  3,700,000 
und  4,800,000  und  der  Hämoglobinwert  zwischen  85  %  und  96  %. 
Das  Kapillarbild,  das  bei  der  ersten  Beobachtung  alle  charak- 
teristischen Abweichungen  von  dem  Gewöhnlichen  darbot,  war 
im  Gregensatz  zu  Fall  21  bei  der  letzten  Untersuchung  im 
grossen  ganzen  normal. 

3.     Leuksemia  lymphatiea. 

Da  das  Kapillarbild  in  keinem  Fall  von  Leukämie  bisher 
in  der  Literatur  beschrieben  worden  ist  und  da  mein  Fall  in 
diesem  Zusammenhang  ausserdem  von  Interesse  ist,  ist  er  hier 
mit  aufgenommen  und  das  Kapillarbild  ausführlich  geschildert. 

39.  V.  T.  (37-jühriger  Mann.  Aufgen.  ^'^  b  21.  Diagnose:  Leu- 
ksemia  lymphatiea.  Myodegeneratio  et  hypertrophia  et  dilatatio  cordis. 
Arteriosclerosis.  Emphysema  pulmonum.  Exitus  ^  /6  21.  Anamnese: 
Ende  Januar  müde  und  blass.  Drüsen  geschwollen  und  schmerzhaft. 
St.  pr. :  Allgemeinbefinden  schlecht.  Haut  blass,  etwas  gelblicli. 
Keine  Bandwurmeier  in  den  Fäzes.  Die  Obduktion  bestätigte  die 
Diagnose. 
Blutuntersuchung 

\6  21.     E.  730,000.     Hb.  17  %.    L.  172,000;  Kapillaruntersuchung. 

Bei  der  Kapillaruntersuchung  wurde  Folgendes  beobachtet: 
Die  Kapillarschlingen,  die  äusserst  blass  sind,  treten  nur 
mit  grösster  Schwierigkeit  gegen  den  farblosen  Grund  hervor. 
Sie  liegen  sehr  undicht  mit  grossen  leeren  Partien  zwischen 
sich.  Länge  wie  gewöhnlich,  recht  bedeutend  geschlängelt. 
Breite  sehr  gering,  d.  h.  Schaltstück  kurz.  Alle  Schlingen 
haarfein.  Der  venöse  Teil  nicht  breiter  als  der  arterielle. 
Schaltstüek  nirgends  breiter  als  die  übrige  Schlinge. 

Schlingen  äusserst  schlecht  mit  Blut  gefüllt.    Strom  äusserst 
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schnell,  jagend,  recht  gleich  massig.  Inhalt  der  Schlingen  ho- 
mogen, aber  sehr  diskontinuierlich.  Bei  Hervorrufung  künst- 
licher Stase  durch  Kompression  mittelst  ,der  Manschette  auf 
HO  mm  Hg  werden  die  Schlingen  etwas  breiter,  sind  aber 
immer  noch  äusserst  schmal.  Hier  und  da  tritt  eine  verein- 
zelte neue  Schlinge  hervor.  Keine  Bewegungen  vor,  während 
oder  nach  dem  Manschettenversuch. 

Aus  dem  Obigen  geht  hervor,  dass  das  Kapillarbild  in  allem 
AVesentlichen  mit  dem  Bild  übereinstimmt,  das  während  der 
schweren  Perioden  der  früher  beschriebenen  anämischen  Zu- 
stände gewöhnlich  ist.  Die  grossen  leeren  Felder  und  das 
Vorkommen  nur  haarfei oer  Schlingen  machen  das  Bild  recht 
extrem. 

In  dem  Kapitel  über  die  normalen  Kapillaren  wurde  er- 
wähnt, dass  Hagen  die  weissen  Blutkörperchen  in  dem  Blut- 
strom durch  die  Kapillarschlinge  zu  beobachten  vermochte. 
Xicht  einmal  in  diesem  Fall,  wo  die  Zahl  der  Leukozyten 
172,000  betrug,  waren  diese  zu  erkennen.  Vielleicht  beruhte 
dies  auf  dem  jagend  schnellen  Strom.  Doch  dürfte  diese 
reichliche  Leukozytenmenge  einen  gewissen  Einfluss  auf  die 
Farbe  der  Kapillaren,  besonders  des  Blutes  ausüben,  die  in 
diesem  Fall  ausserordentlich  blass  war.  Die  geringe  Hämo- 
globinmenge, die  grosse  Zahl  der  Leukozyten  und  der  jagend 
schnelle  Strom  dürfen  als  die  Ursache  zu  der  Schwierigkeit, 
mit  der  die  Schlingen  in  diesem  Fall  hervortreten,  betrachtet 
werden. 

4.     Chlorosis. 

Wie  ScHAüMAN  in  einem  Vortrag  auf  dem  X.  nordischen 
Kongress  für  innere  ^Medizin  nachgewiesen  hat,  ist  es  eine 
allgemeine  Beobachtung,  dass  die  Frequenz  der  Chlorose  wäh- 
rend der  letztverflosseneu  Jahre  in  Abnahme  begriffen  ist. 
Aus  verschiedenen  Teilen  der  Welt  liegen  hierüber  überein- 
stimmende Angaben  vor.  In  der  medizinischen  Poliklinik  der 
Universität  und  in  der  IL  medizinischen  Klinik  ist  während 
der  letzten  drei  Jahre  nur  ein  einziger  Fall  von  C'hlorose 
beobachtet  worden. 

40.  M.  L.  IT-jähriges  Mädchen.  Aufgen.  ^Va  21.  Diagnose: 
Chlorosis.  Gesund  entl.  ^'^,4  21.  Anamnese:  Immer  blass  gewesen. 
Seit  dem  letzten  Frühjahr  ununterbrochen  müde.  Bisweilen  Schwin- 
del.     Während    des  letzten  Winters  zunehmende  Müdigkeit,  Appetit- 
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losigkeit,  Entkräftung.  Blässe  und  Schwindel.  Menses  regelmässig. 
Letzte  Menses  schmerzhaft.  St.  pr. :  Allgemeinbefinden  recht  gut. 
Haut  weisslich  blass.  nicht  gelblich.  Keine  Bandwurmeier  in  den 
Fäzes.  ' 

Blutuntersuchung 

-^2  21.    E.  2,630,000.    Hb.  44  %.    L.  2.740;    Kapillaruntersuchung. 
^3  21.    E.  3,170.000.    Hb.  47  »o.    L.  4,500. 

.■5   21.    Kapillaruntersuchung. 

^^3  21.    E.  3.400,000.    Hb.  54%.    L.  4.000. 

^^'4  21.    E.  5.200.000.    Hb.  85  %.    L.  4,500;    Kapillaruntersuchung 

Bei  den  Kapillaruntersuchungen  ergab  sich  Folgendes: 

Die  Kapillaren,  die  sehr  blass  sind,  treten  deutlich  gegen 
den  blass  hellroten  Hintergrund  hervor.  Sie  liegen  recht  licht, 
etwas  ungleichmässig  im  Gesichtsfeld  verteilt,  doch  ohne  grös- 
sere Lücken.  Länge  wie  gewöhnlich.  Sehr  stark  geschlängelt 
in  8-förmigen  Ösen  wie  in  komplizierteren  Figuren.  Breite 
wie  gewöhnlich.  Das  Kaliber  der  Kapillaren  ist  im  allgemei- 
nen das  gewöhnliche,  vielleicht  ein  etwas  grösseres  als  ge- 
wöhnlich. Ein  Teil  der  Schlingen  ist  deutlich  von  grösserem 
Kaliber.  Keine  ist  schmäler  als  gewöhnlich.  Der  venöse  Teil 
im  allgemeinen  breiter  als  der  arterielle.  Das  Schaltstück 
nicht  breiter  als  die  übrige  Schlinge. 

Die  Schlingen  sind  im  allgemeinen  recht  gut  mit  Blut  ge- 
füllt. 

Strom  recht  langsam,  etwas  ungleichmässig.  Der  Inhalt  der 
Schlingen  teils  ausgeprägt  körnig,  teils  homogen  und  recht 
kontinuierlich.  Ziemlich  reichliche  Bewegungsphänomene  in 
Form  von  Einziehungen  und  Ausbuchtungen  der  Schlingen. 

Bei  dem  Versuch  mit  künstlicher  Stauung  sind  keine  neuen 
Schlingen  im  Gesichtsfeld  zu  beobachten.  Ebenso  wenig  sind 
Zeichen  einer  gesteigerten  Motilität  zu  erkennen. 

Das  Kapillarbild  scheint  sich  bei  Chlorose  ganz  anders  zu 
verhalten  als  bei  den  bisher  behandelten  Blutkrankheiten. 
Besonders  auffallend  ist  das  vollständige  Fehlen  von  leeren 
Stellen  und  von  Schlingen  schmäleren  Kalibers  als  gewöhn- 
lich trotz  einer  bedeutend  herabgesetzten  Blutkörperchenzahl 
und  einem  niedrigen  Hämoglobinwert.  In  Übereinstimmung 
hiermit  fehlt  auch  der  schnelle  Strom,  und  Bewegungsphäno- 
mene kommen  reichlich  vor. 

Obwohl  sich  die  Zahl  der  Erythrozyten  während  des  Auf- 
enthalts im  Krankenhaus  in  hohem  Grade  vermehrt  und  der 
Gesamtzustand    sich    gebessert    hatte,  konnten    keine    anderen 
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Veränderungen  als  eine  dunkler  rote  Farbe  der  Schlingen  mit 
Bestimmtheit  festgestellt  werden. 

Aus  einem  einzigen  Fall  weitgehendere  Schlüsse  zu  ziehen, 
ist  untunlich.  Doch  sei  hier  hervorgehoben,  dass  das  spär- 
liche Vorkommen  der  Kapillaren  in  der  Haut  und  die  eigene 
Beschaffenheit  des  Blutes  vielleicht  bei  der  Entstehung  der 
Färbung  der  Haut  eine  Rolle  spielen. 

5.     Erythraemia. 

In  einem  gewissen  Gegensatz  zu  den  anämischen  Zuständen 
stehen  die  Zustände,  bei  denen  die  Zahl  der  Blutkörperchen 
und  der  Hämoglobinwert  erhöht  sind,  nämlich  die  Erythrä- 
mien.  Da  diese  Krankheit  recht  selten  ist  und  da  bisher 
NiEKAU,  AVeiss  und  Schür  nur  kurze  Angaben  über  die  Ka- 
pillaren bei  diesem  Zustand  mitgeteilt  haben,  sei  hier  näher 
auf  meinen  Fall  eingegangen. 

Aus  der  Krankengeschichte  sei  Folgendes  angeführt: 

41.  M.  K.  40-jährige  Frau.  Aufgen.  ^^,  i  21.  Diagnose:  Erythrae- 
mia. Unverändert  entl.  ^^h  21.  Anamnese:  Vor  drei  Jahren  fünf 
Wochen  bettlägerig  mit  Schwindel,  Kopfschmerzen  und  Müdigkeit. 
Seitdem  fast  ununterbrochen  dieselben  Beschwerden.  Bhitungcn  aus 
Nase  und  Zahnfleisch.  Schmerzen  in  Händen  und  Füssen.  Ab- 
gemagert. Die  Hautfarbe  ist  während  der  Krankheit  sehr  rot  ge- 
worden. St.  pr. :  Allgemeinbefinden  etwas  herabgesetzt.  Deprimiert. 
Haut  im  Gesicht  blaubraunrot.  Hände  und  Füsse  röter  als  die 
anderen  Körperteile.  Sichtbare  Schleimhäute  blaurot.  Deutlich  her- 
vortretende Blutgefässe  auf  der  Conjunctiva  scler33.  Verlauf  der 
A.  rad.  geradlinig.  Puls  weich,  regelmässig  gleichmässig,  weder 
ccler  noch  tardus.  Bl.-Dr.  110  mm  Hg.  Herzspitzenstoss  im  5. 
Interst.  eine  Fingerbreite  innerhalb  der  Mam. -Linie.  Töne  klar. 
Keine  Nebengeräusche.  Rollenbildungsvermögen  wie  gewöhnlich. 
Keine  Form-  oder  Grössenveränderungen  der  Blutkörperchen.  Leber- 
dämpfung nicht  vergrössert.  Milz  vergrössert,  palpabcl.  Weber  -f . 
Wagner  +  . 


Blutuntersuchung 

^«i21. 

E.  6,700.000. 

Hb.  122%. 

L. 

14.800; 

Kapillarunters. 

-\'i  21. 

E.  7,100,000. 

Hb.  127  ?^. 

L. 

nicht  gezählt 

Kapillarunters. 

^",1  21. 

E.  7,100,000. 

Hb.  130?.. 

L. 

Kapillaruntcrs. 

^Vi21. 

E.  7,200,000. 

Hb.  135%. 

L. 

y, 

Kapillarunters. 

•^^  1  21. 

E.  6,400,000. 

Hb.  128%. 

L. 

Kapillarunters. 

-Vi  21. 

E.  7,100,000. 

Hb.  136  %. 

L. 

Kapillarunters. 

-«i21. 

E.  7,100,000. 

Hb.    —    . 

L. 

Kapillarunters. 

^2  21. 

E.  6,500,000. 

Hb.  120%. 

L. 

15.600; 

Kapillarunters. 

^^2  21. 

E.  6,760,000. 

Hb.  124%. 

L. 

12,700; 

Kapillarunters. 
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Bei  den  Kapillaruntersucliungen  ergab  sich  Folgendes: 

Die  Kapillarschlingen  treten  deutlich  gegen  den  Hintergrund 
hervor,  der  etwas  dunkler  rot  als  gewöhnlich  ist.  Farbe  der 
Schlingen  etwas  dunkler  als  gewöhnlich,  leicht  bräunlich. 
Die  Kapillaren  liegen  überall  dichter  als  gewöhnlich,  recht 
gleichmässig  im  Gesichtsfeld  verteilt.  Die  Schlingen  sind  fast 
ausnahmslos  sehr  lang,  mehrerenorts  doppelt  so  lang  als  ge- 
wöhnlich, einzelne  Schlingen  noch  länger.  Schlängelung  im 
allgemeinen  unbedeutend.  Hier  und  da  zeigt  sich  eine  8-för- 
mige  Ose  oder  eine  kompliziertere  Figur.  Breite  der  Schlingen 
recht  wechselnd.  Manche  von  gew^öhnlicher  Breite,  eine  sehr 
grosse  Anzahl  aber  breiter  und  mehr  gerundet  als  gewöhnlich. 
Ebenso  ist  das  Kaliber  der  Kapillaren  sehr  verschieden.  Breite 
und  Kaliber  laufen  einander  parallel.  Die  meisten  Schlingen 
von  viel  grösserem  Kaliber  als  gewöhnlich.  Eine  kleinere 
Anzahl  von  gewöhnlichem  Kaliber,  und  eine  vereinzelte  Ka- 
pillare schmäler.  Unter  den  Schlingen  von  grossem  Kaliber 
findet  sich  eine  bedeutende  Menge  grosser,  breiter,  plumper 
Riesenschlingen. 

Diese  haben  im  allgemeinen  folgendes  Aussehen:  Der  arte- 
rielle Teil  steigt  recht  schmal  aus  der  Tiefe  auf,  erweitert 
sich  aber  sehr  schnell  trichterförmig  und  erreicht  bei  einem 
Teil  der  Schlingen  seine  grösste  Breite  schon  eine  ziemliche 
Strecke  vor  dem  Schaltstück.  Manche  Riesenschlingen  sind 
recht  geschlängelt,  sowohl  wellen-  als  ösenförmig.  Der  venöse 
Teil  ist  oft  stärker  geschlängelt  als  der  arterielle. 

Die  Kiesenschlingen  liegen  teils  einzeln,  teils  in  Grruppen 
von  2  bis  10  unter  den  übrigen  Schlingen  eingestreut.  Ihr 
Kaliber  ist  bis  ungefähr  siebenmal  grösser  als  das  der  gewöhn- 
lichen Schlingen. 

Bei  allen  Schlingen  ist  der  venöse  Teil  im  allgemeinen 
breiter  als  der  arterielle,  das  Schaltstück  hier  und  da  breiter 
als  die  übrige  Schlinge.  Bei  den  Riesenschlingen  sitzt  es  oft 
wie  eine  Haube  auf  der  Schlinge  selbst. 

Die  Schlingen  sind  im  allgemeinen  recht  gut  mit  Blut  ge- 
fällt. 

Der  Strom  in  Schlingen  von  gewöhnlichem  oder  etwas  grös- 
serem Kaliber  im  allgemeinen  recht  wechselnd,  bald  schnell, 
bald  langsam,  oft  stockend.  Der  Inhalt  homogen  und  recht 
kontinuierlich. 

In    den  Riesenschlingen  ist  der  Strom  recht  langsam,  ziem- 
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lieh  gleichmässig  mit  nur  kleinen  Temposchwankungen.  Der 
Inhalt  homogen  und  kontinuierlich. 

In  Schlingen,  die  ein  feineres  Kaliber  besitzen,  ist  der  Strom 
sehr  lans:sam,  oft  stockend  und  diskontinuierlich,  der  Inhalt 
körnig. 

Bei  allen  Schlingen  reichliche  Einziehungen  und  Ausbuch- 
tungen sowie  Variationen  im  Volumen  der  Schlinge.  Das  fol- 
gende Phänomen  ist  öfters  zu  beobachten:  Der  Strom  in  einer 
der  mittelgrossen  Schlingen  wird  plötzlich  langsam  und  hört 
vollständig  auf,  während  die  Blutsäule  diskontinuierlich  wird. 
Gleich  darauf  geht  eine  Kontraktionswelle  über  die  Schlinge, 
welche  bedeutend  schmäler  wird.  Die  Kontraktionswelle  treibt 
das  stagnierende  Blut  vor  sich  her,  der  Strom  kommt  in  (xang, 
wird  schnell,  während  die  Schlinge  ihr  früheres  Kaliber  an- 
nimmt.    Nach  einer  Weile  wiederholt  sich  dies. 

Ausser  der  oben  erwähnten  peristaltischen  Kontraktions- 
welle sieht  man  bei  den  Riesenschlingen  oft  eine  variköse 
Ausbuchtung  langsam  über  die  Schlinge  hingehen.  Oft  macht 
dieselbe  plötzlich  halt,  andere  ähnliche  entstehen  neben  ihr, 
und  die  ganze  Schlinge,  die  vorher  eine  gleichmässige  Kontur 
gehabt  hat,  nimmt  eine  ungleich  massige  gewellte  Form  an. 

Im  allgemeinen  sind  die  Bew^egungen  und  die  Form-  und 
Kaliberveränderungen  der  Kapillaren  in  diesem  Fall  sehr 
ausgeprägt. 

Bei  dem  Stauungsversuch  zeigen  sieh  keine  neuen  Schlingen 
im  Gesichtsfeld.  Die  Bewegungen  nehmen  dagegen  in  hohem 
Grade  zu. 

Bei  den  erneuten  Beobachtungen  konnte  konstatiert  werden, 
dass  manche  Riesenschlingen  während  des  Aufenthalts  im 
Krankenhaus  ein  etwas  schmäleres  Kaliber  annahmen.  Bei 
den  beiden  letzten  Kapillaruntersuchungen  wiesen  die  Schlin- 
gen eine  äusserst  lebhafte  Motilität  auf.  Der  Stauungsversuch 
gab  dasselbe  Resultat  wie  bei  der  ersten  Beobachtung. 

Das  hervorstechendste  Merkmal  des  oben  beschriebenen  Ka- 
pillarbilds stellt  sich  in  den  dichten,  langen  und  stark  erwei- 
terten Kapillaren  und  ihren  reichlichen  Bewegungen  dar. 

Aus  Untersuchungen  von  Plesch,  Haldane  und  Boycott  ist 
bekannt,  dass  die  Gesamtblutmenge  in  gewissen  Fällen  der 
VAQUEZschen  Krankheit,  zu  der  der  vorliegende  Fall  zu  rech- 
nen  ist,  sogar  recht  bedeutend  vermehrt  ist.  Nach  der  Ka- 
pillaruntersuchung wird  es  daher  in  hohem  Grade  w^ahrschein- 


278  E.    HISINGER-JÄGEESKIÖLD. 

licli,  dass  diese  erhöhte  Blutmenge  von  dem  Organismus  in 
den  Kapillaren  aufbewahrt  wird,  deren  Elastizität  zu  diesem 
Zweck  ausgenützt  wird.  Auch  die  erhöhte  Zahl  der  Kapilla- 
ren spielt  in  dieser  Hinsicht  eine  Rolle. 

])ie  lebhafte  Motilität,  welche  die  Kapillaren  in  diesem  Fall 
zeigen,  übt  ihrerseits  einen  fördernden  Einfluss  auf  den  Strom 
des  Blutes  in  denselben  aus  und  erleichtert  dadurch  in  erheb- 
lichem Mass  die  Arbeit  des  Herzens,  die  andernfalls  bei  dieser 
bedeutenden  Vermehrung  der  Blutmenge  sehr  gross  werden 
würde.  Dies  kann  auch  eine  Erklärung  für  die  allgemeine  Beo- 
bachtung liefern,  dass  das  Herz  bei  der  VAQUEZschen  Krank- 
heit in  der  Kegel  nicht  vergrössert  ist. 

In  manchen  Fällen  von  Erythrämie  sind  bedeutende  täg- 
liche Schwankungen  in  der  Zahl  der  Erythrozyten  beobachtet 
worden.  Thayssen  betrachtet  dies  als  einen  Ausdruck  für  eine 
Kapillarataxie,  indem  er  hervorhebt,  dass  das  Resultat  der 
Blutrechnung  von  dem  momentanen  Zustand  und  der  Blut- 
fülle der  Kapillaren  abhänge.  In  meinem  Fall  haben  weder 
die  Blutrechnungen  noch  die  Kapillaruntersuchungen  einer 
solchen  Aulfassung  eine  Stütze  verliehen.  Die  Blutkörper- 
chenzahl ist  recht  konstant  gewesen.  Die  ziemlich  kleinen 
Variationen,  welche  vorgekommen  sind,  haben  nicht  die  Grrenze 
von  ca.  1,000,000  erreicht,  die,  wie  früher  erwähnt  wurde,  not- 
wendig zu  sein  scheint,  damit  die  Vermehrung  oder  Ver- 
minderung einen  Ausdruck  in  dem  Kapillarbild  finde.  Die 
beobachteten  Bewegungen  sahen  auch  nicht  im  geringsten 
>.ataktisch>'  aus,  sondern  machten  den  Eindruck  eines  ziel- 
bewussten  Strebens  der  Kapillaren,  das  Blat  vorwärtszutreiben. 

Auch  in  diesem  Fall  dürfte  das  Verhalten  der  Kapillaren 
einen  gewissen  Einfluss  auf  die  Hautfärbung  ausüben.  Die 
dichtliegenden,  stark  erweiterten  Schlingen  spielen  zweifels- 
ohne nebst  der  eigenen  BeschaiFenheit  des  Blutes  eine  bedeu- 
tende Rolle  bei  der  Entstehung  der  charakteristischen  Haut- 
farbe während  der  VAQUEZschen  Krankheit. 

Schlussfolgerungen  und  Besprechung  der  Resultate. 

Aus  dem  Obigen  geht  u.  a.  hervor,  dass  bei  manchen 
anämischen  Zuständen,  wie  bei  der  perniziösen  Anä- 
mie und  der  einfachen  hypochromen  Anämie  vom  Ty- 
pus    der     Blutungsanämie     sowie     bei    Leukämie,    ein 
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grosser  Teil  der  Kapillaren  leer  und  der  liest  von 
mehr  oder  weniger  feinem  Kaliber  ist,  wie  auch,  dass 
Zahl  und  Kaliber  der  Kapillaren  mit  dem  Allgemein- 
befinden   und    dem    Blutbild    wechseln. 

In  einem  gewissen  Gegensatz  zu  den  anämischen  Zuständen 
steht  das  Verhalten  der  Kapillaren  l)ei  Chlorose  und  Erythrämie. 
I^ei  Chlorose  konnten  trotz  der  Herabsetzung  der 
Blutkörperchenzahl  und  des  Hämoglobinwertes  keine 
leeren  Kapillaren  oder  Kaliberabnahmen  nachgewie- 
sen werden.  Bei  der  Erythrämie  kommt,  wie  vorhin 
erwähnt,  eine  A^ermehrung  der  Zahl  und  des  Kalil)ers 
der  Kapillaren  vor. 

Der  Parallelismus,  der  bei  den  Anämien  zwischen  den  Ver- 
änderungen des  Kapillarbilds  und  der  BlutbeschafFenheit 
herrscht,  lässt  sich  kaum  ohne  weiteres  als  eine  direkte  Folge 
der  Herabsetzung  des  Hämoglobingehalts  und  der  Erythro- 
zytenzahl  auffassen.  Ausserdem  ist  dieser  Parallelismus  zwi- 
schen Kapillarbild  und  BlutbeschafFenheit  bei  Chlorose  nicht 
vorhanden.  Man  ist  daher  geneigt,  die  Erklärung  zu  dem 
Verhalten  der  Kapillaren  bei  den  Blutkrankheiten  in  anderen 
Umständen  zu  suchen. 

Auf  Grund  von  Untersuchungen  nach  der  Kohlen oxyd- 
inhalationsmethode  von  Haldane  und  Smith  nimmt  man  im 
allgemeinen  an,  dass  die  Gesamtblutmenge  bei  der  Mehrzahl 
der  schweren  Anämien  einer  Verminderung  unterworfen  ist. 
Vor  kurzem  hat  Plesch  eine  Reihe  Untersuchungen  von  leich- 
teren sekundären  Anämien  mit  einer  Blutkörperchen  zahl  zwi- 
schen 3  und  4  Millionen  mitgeteilt  und  dabei  die  Blutmenge 
vermehrt  gefunden.  Ebenso  kurze  Zeit  nach  einer  grösseren 
Blutung.  Dagegen  hat  Plescii  bei  lange  anhaltenden  Blutun- 
gen, wie  sie  bei  Ulcus  ventriculi,  Karzinom  und  Hämorrhoi- 
den vorkommen,  eine  augenscheinliche  Verminderung  der  Blut- 
menge konstatiert.  Bei  ( 'hlorose  stellte  sich  dagegen  eine  Ver- 
mehrung der  Blutmenge  heraus.  Oben  wurde  bereits  erwähnt, 
dass  dasselbe  bei  einer  Anzahl  Polyglobulien  der  Fall  ist. 

Angesichts  dieser  Tatsachen  liegt  es  nahe,  in  dem 
Verhalten  der  Blutmenge  eine  Erklärung  für  den  Zu- 
stand der  Kapillaren  bei  den  oben  behandelten  Blut- 
krankheiten zu  suchen  und  ihre  Verteilung  im  Ge- 
sichtsfeld und  ihr  Kaliber  mit  der  Blutmenge  in  Zu- 
sammenhang   zu    bringen. 
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Man  kann  annehmen,  dass  ein  anämisches  Kapillarbild  am 
Nagelrand  bei  einer  ungleichmässigen  Blutverteilnng  im  Kör- 
per entstehe,  wobei  die  peripheren  Teile  des  Zirkulationsappa- 
rats relativ  leer  sind,  während  die  inneren  Organe  stark  mit 
Blut  gefüllt  sind.  Da  ein  solches  Verhalten  bei  den  Anämien, 
wo  auch  die  inneren  Organe  im  allgemeinen  sehr  blass  sind, 
nicht  bekannt  ist,  kann  einer  solchen  Voraussetzung  als  Ver- 
such zur  Erklärung  des  Verhaltens  der  Kapillaren  bei  anä- 
mischen Zuständen  keine  Bedeutung  beigemessen  werden. 

Hiermit  ist  jedoch  nicht  gesagt,  dass  man  in  dem  Verhalten 
der  Blutmenge  die  einzige  Erklärung  für  den  Zustand  der 
Kapillaren  zu  suchen  und  diesen  ausschliesslich  als  funktio- 
nell bedingt  zu  betrachten  habe. 

Vielleicht  haben  die  Blutkrankheiten  als  solche  einen  Einfluss. 
In  diesem  Sinn  spricht  sich  auch  Schur  gelegentlich  der  Po- 
lyglobulien aus.  Leider  kann  in  diesen  Fragen  vorläufig  keine 
bestimmte  Äusserung  gefällt  werden. 

Oben  wurde  schon  die  Möglichkeit  angedeutet,  dass  gewisse 
endogene  Faktoren  von  Bedeutung  sein  könnten.  Um  jedoch 
einen  tieferen  Einblick  in  eventuelle  konstitutionelle  Eigen- 
tümlichkeiten gewinnen  zu  können,  sind  einige  Fälle  unter- 
sucht worden,  die  vor  tun  bezw.  fünfzehn,  sechzehn  und  zwan- 
zig Jahren  eine  sog.  Bothriocephalus-Anämie  durchgemacht 
hatten  und  die  bei  der  Nachuntersuchung  ein  normales  Blut- 
bild zeigten.  Aber  sowohl  wegen  der  Beschränktheit  des  Ma- 
terials als  auch,  weil  diese  Fälle  keine  vollständig  miteinander 
übereinstimmenden  Resultate  ergeben  haben,  können  vorläufig 
keine  bestimmten  Schlüsse  gezogen  werden. 

Vielleicht  sind  die  diesbezüglichen  Verhältnisse  bei  Anämien 
verschiedener  Art  verschieden.  Für  diese  Auffassung  sprechen 
die  Fälle  21  und  31,  jener  eine  perniziöse,  dieser  eine  hypo- 
chrome  Anämie.  Beide  waren  leicht  angegriffen,  erfuhren 
eine  bedeutende  Besserung  und  wurden  mit  einem  normalen 
Blutbild  entlassen.  In  dem  zweiten  Fall  nahm  auch  das  Ka- 
pillarbild ein  durchaus  normales  Aussehen  an,  in  dem  Fall 
von  perniziöser  Anämie  aber  behielt  es  gewisse  für  die  Anä- 
mie charakteristische  Eigenschaften. 

Bei  aller  Reserve  sowohl  im  Hinblick  auf  die  geringe  Zahl 
der  Beobachtungen  als  auf  die  Unsicherheit,  die  im  allgemei- 
nen dem  Studium  solcher  Verhältnisse  anhaftet,  ist  hier  doch 
hervorzuheben,  dass  dies  vielleicht  auf  konstitutionellen  Eigen- 
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tümlichkeiten  in  den  periphersten  Teilen  der  Zirkiüationsorgane, 
wenn  man  so  will,  auf  einer  Kapillarhypoplasie  beruht. 

Zu  wiederholten  Malen  ist  die  Rolle  hervorgehoben  worden, 
welche  die  Kapillaren  für  die  Entstehung  einer  gewissen  Haut- 
farbe spielen.  Hierzu  sei  weiter  folgende  poliklinische  Be- 
obachtung eines  Falles  von  Pseudoanämie,  d.  h.  Blässe  ohne 
Herabsetzung  der  Erythrozytenzahl  und  des  Hämoglobin- 
wertes,   hinzugefügt. 

Bei  einer  24-jährigen  Frau,  die  bei  der  Gelegenheit  völlig 
sresund  war,  wurde  autfallend  blasse  Haut  konstatiert.  Bei 
der  Blutuntersuchung  eine  Erythrozytenzahl  von  4,880,000, 
ein  Hämoglobin  wert  von  81  %  und  eine  Leukozytenmenge  von 
5,530.  Der  Fall  zeigte  also  kaum  eine  Abweichung  von  dem 
Normalen  im  Blutbild.  Bei  der  Kapillaruntersuchung  wurde 
beobachtet,  dass  die  Schlingen,  die  sonst  normale  Verhältnisse 
erkennen  liessen,  bedeutend  weniger  dicht  als  gewöhnlich  lagen. 
Aus  diesem  Umstand  dürfte  sich  wohl  teilweise  die  blasse  Haut- 
farbe erklären. 

Die  obigen  Tatsachen  regen  u.  a.  zu  folgenden  Überlegun- 
gen an. 

Es  ist  klar,  dass  grössere  Veränderungen  der  Blutmenge 
für  den  Organismus  gewisse  Gefahren  im  Gefolge  haben  kön- 
nen. Bei  einer  beträchtlicheren  Verminderung  der  Blutmenge 
gerät  der  vom  Blute  ausgeführte  Stotftransport  sowie  die  Zir- 
kulation in  Gefahr.  Diese  Gefahren  werden  zum  Teil  von 
dem  übrigen  Organismus  durch  gewisse  Gegenmassnabmen 
verringert. 

Plescu  hat  bei  anämischen  Zuständen  mit  einer  Vermin- 
derung der  Blutmenge  eine  bedeutende  Steigerung  der  Strom- 
geschwindigkeit konstatiert  und  betrachtet  dies  als  eine  wich- 
tige Schutzmassregel  des  Organismus.  Die  obigen  Kapillar- 
untersuchungen scheinen  dieser  Auffassung  eine  recht  bedeu- 
tende Stütze  zu  verleihen.  Bei  diesen  Beobachtungen  ist  zu 
wiederholten  Malen  ein  jagend  schneller  Strom  in  den  Kapil- 
laren konstatiert  worden.  Besonders  kommt  dieser,  wie  oben 
hervorgehoben  worden  ist,  in  den  stärkst  angegriffenen  Fällen 
vor,  wo  die  Blutmenge  eine  bedeutende  Verminderung  erfahren 
hat.  Es  wird  allgemein  angenommen,  dass  der  Organismus 
den  Erschütterungen  des  dynamischen  Gleichgewichts,  die  bei 
einer  Verminderung  der  Blutmenge  entstehen  können,  u.  a. 
durch  Einschränkung  des  Umfangs  der  Blutbahnen  entgegen- 
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wirke.  Die  vorliegenden  Kapillariintersuchungen  scheinen  die- 
ser Auffassung  eine  erhebliche  Stütze  zu  geben.  Sie  zeigen 
nämlich,  dass  die  Kapazität  des  Gefässsystems  bei  anämischen 
Zuständen  durch  totale  Entfernung  einer  Anzahl  Kapillaren 
aus  der  Blutbahn  und  durch  eine  bedeutende  Kaliberabnahme 
der  übrigen  sowie  in  gewissen  Fällen  durch  eine  Verkürzung 
der  Kapillarschlingen  vermindert  wird. 

In  Übereinstimmung  hiermit  kann  hervorgehoben  werden, 
dass  bei  den  Zuständen,  die  sich  durch  eine  vermehrte  Blut- 
menge auszeichnen,  das  Gleichgewicht  der  Zirkulation  u.  a. 
dadurch  aufrechterhalten  zu  werden  scheint,  dass  das  Volu- 
men der  Blutbahnen  durch  Erweiterung  der  Kapillaren  und 
durch  Vermehrung  ihrer  Zahl  vermehrt  wird,  wie  die  Unter- 
suchung des  Bolyzythämiefalles  zeigt. 

Die  Kapillaren  bei  Herzkrankheiten. 

Nachdem  die  Untersuchungen  der  Kapillaren  bei  Krankhei- 
ten mit  veränderter  Blutbeschaffenheit  die  im  vorhergehenden 
Abschnitt  beschriebenen  prägnanten  Resultate  ergeben  hatten, 
schien  es  von  Interesse  zu  sein,  die  Kapillaren  bei  Krank- 
heiten mit  einer  abnormen  Verteilung  des  Blutes,  d.  h.  bei 
Krankheiten  in  den  Zirkulationsorganen   zu  untersuchen. 

Aus  der  Literaturübersicht  geht  hervor,  dass  Störungen  der 
Blutzirkulation  schon  früh  die  Aufmerksamkeit  auf  sich  ge- 
lenkt haben.  In  seinen  ersten  Arbeiten  betont  Weiss,  dass 
die  neue  Methode  besonders  geeigaet  sei,  Fragen  aufzuhellen, 
die  zum  Blutumlauf  in  Beziehung  stehen.  Er  beschreibt  auch 
die  Kapillaren  bei  allgemeiner,  durch  inkompensierte  Herz- 
fehler verschiedener  Art  hervorgerufener  Stauung. 

Nach  Weiss  ist  die  Stauung  durch  in  dem  venösen  Teil 
mehr  oder  weniger  stark  erweiterte  und  geschlängelte  Kapil- 
laren von  dunkelroter  Farbe  charakterisiert.  Die  Schlingen 
treten  sehr  deutlich  gegen  den  recht  dunkelroten,  zyanotischen 
Grund  hervor.  Der  Blutstrom  in  den  Schlingen  ist  bedeutend 
langsamer  als  gewöhnlich,  der  Inhalt  der  Schlingen  ausgeprägt 
körnig  und  diskontinuierlich.  Infolge  der  Blutüberfüllung  tre- 
ten auch  Teile  des  subpapillären  Venenplexus  deatlicher  als 
unter  normalen  Verhältnissen  hervor. 

Diese  Auffassung  ist  u.  a.  von  Jürgensen,  Moog,  Schur, 
Secher    und    Neümann    bestätigt    worden.     Schur    hat  ausser- 
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dem    eine    Vermehrung   der  Kapillarenzahl  bei  Stauung  beob- 
achtet. 

Mit  der  Beschreibung  von  Weiss  steht  auch  die  Angabe 
von  Landerbr  und  Kraus  in  Einklang,  dass  der  Blutdruck 
in  den  Kapillaren  bei  Stauung  gesteigert  sei. 

Weiss,  Mooq,  Jürgensen,  Neumann,  Magnus  u.  a.  haben  auf 
experimentellem  Weg  durch  Kompression  der  Blutgefässe  des 
Armes  Stauung  ia  der  Hand  hervorgerufen  und  auch  auf 
diese  Weise  eine  Bestätigung  des  oben  Ausgeführten  gefunden. 

Im  Gegensatz  zu  den  Verhältnissen  bei  allgemeiner  Stauung 
haben  die  Kapillaren  bei  kompensierten  Klappenfehlern  recht 
wenig  Beachtung  gefunden.  Weiss  bemerkt,  dass  die  Kapil- 
laren bei  kompensierter  Mitralvalvelinsuffizienz  oft  von  dem 
Klappenfehler  unbeeinflusst  bleiben.  Dagegen  verursache  eine 
]\ritralstenose  schon  während  eines  frühen  Stadiums  eine  deut- 
liche Stauung. 

Auch  bei  verschiedenen  Arten  von  inkompensierten  Klappen- 
fehlern haben  die  Kapillaren  nur  in  geringem  Masse  die  Auf- 
merksamkeit auf  sich  gezogen.  Moo(;  hat  bei  inkompensierter 
Mitralstenose  eine  geringe  Anzahl  Kapillaren  von  schmalem 
Kaliber  beobachtet.  Secher  hat  ein  normales  Kapillarl)ild 
trotz  gleichzeitig  vorkommenden  Symptomen  von  Herzinsufh- 
zienz  beobachtet.  Übrigens  behandeln  Moog  sowohl  als  Weiss 
und  Secher  in  diesen  Untersuchungen  die  Suffizienzprüfungs- 
methode  des  letzteren  und  berühren  nur  im  Vorbeigehen  die 
ebenerwähnten  Verhältnisse. 

Weiss,  Rominger  und  .Tanzen  sind  in  der  Lage  gew'esen, 
einige  Fälle  von  Pulmonalstenose  zu  untersuchen,  und  haben 
dabei  die  Stauung  in  den  Kapillaren  im  höchsten  Grade  aus- 
geprägt gefunden.  Rominger  beschreibt  die  Kapillaren  als 
enorme,  fast  varikös  erweiterte  Schlingen  mit  spiralförmiger 
Drehung  des  stark  erweiterten  venösen  Teiles. 

Hiermit  dürften  die  wichtigsten  Untersuchungen  der  Kapil- 
laren bei  derartigen  Zuständen  angeführt  sein.  Doch  kann 
hierzu  eine  Beobachtung  aus  dem  (iebiet  der  Ophthalmologie 
gefügt  werden.  Schon  einige  Jahre,  bevor  die  ersten  Unter- 
suchungen nach  der  Müller- WEissschen  Methode  erschienen 
waren,  beobachtete  Streife  einen  körnigen  Strom  in  den  klei- 
nen Gefässen  der  Conjunctiva  und  hob  hervor,  dass  derselbe 
durch  lokale  oder  allgemeine  Zirkulationsstörungen  verursacht 
werde. 
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Das  untenstehende  Material  umfasst  17  Fälle  von  Herz- 
klappenfehlern und  11  Fälle  von  Herzmuskelfehlern. 
Von  diesen  28  Fällen  sind  6  ausserdem  durch  Aortitis  oder 
Aorta-Aneurysma  kompliziert. 

Unter  diesen  Fällen  sind  die  verschiedenen  Stadien  der 
Herzkrankheiten  vertreten.  Vollständig  kompensierte  bis  im 
höchsten  (jrade  inkompensierte  Fälle  kommen  in  dem  unter- 
suchten Material  vor. 

Während  des  Gangs  der  Beobachtungen  ergab  es  sich  recht 
bald,  dass  sich  das  Kapillarbild  bei  den  Herzkrankheiten  wäh- 
rend der  verschiedenen  Stadien  der  Kompensation  sehr  ver- 
schieden verhielt  und  dass  es  von  den  verschiedenen  Mani- 
festationen abhängig  war,  in  denen  die  Stauung  in  dem  kli- 
nischen Bild  Ausdruck  fand. 

Inbezug  auf  das  Kapillarbild  ist  das  Material  in  folgende 
drei  Gruppen  eingeteilt  worden: 

Die  erste  Gruppe  umfasst  vollständig  kompensierte  oder  nur 
leicht  inkompensierte  Fälle.  Sie  wird,  wie  wir  sehen  werden 
durch  ein  Kapillarbild  charakterisiert,  das  demjenigen  ent- 
spricht, welches  wir  bei  Gesunden  gefunden  haben  oder  das 
nur  unbedeutende  Abweichungen  vom  Normalen  zeigt.  Die 
zweite  Gruppe  umfasst  inkompensierte  Fälle,  bei  denen  sich 
die  Inkompensation  u.  a.  durch  die  Entstehung  sichtbarer 
Ödeme  manifestiert,  und  sie  ist  charakterisiert  durch  ein  Ka- 
pillarbild, entsprechend  demjenigen,  welches  Weiss  u.  a.  bei 
allgemeiner  Stauung  beschrieben  haben.  Zu  der  dritten 
Gruppe  schliesslich  sind  inkompensierte  Fälle  gezählt  worden, 
in  denen  sich  die  Stauung  vorzugsweise  durch  die  Entstehung 
von  Stauungsorganen  äussert  und  wo  sichtbare  Ödeme  entwe- 
der fehlen  oder  ganz  in  den  Hintergrund  treten.  Diese  Gruppe 
ist,  wie  ich  zu  finden  geglaubt  habe,  durch  ein  Kapülarbild 
charakterisiert,  entsprechend  demjenigen,  welches  wir  bei  Anä- 
mien gefunden  haben. 


1.     Vollständig    korapensierte   und  nur  leicht  inkompensierte 

Fälle. 

Aus  den  Krankenberichten  sei  Folgendes  angeführt: 

42.  E.  R.  4.5-jährige  Frau.  Aufgen.  ^"'2  21.  Diagnose:  In- 
suff.  valv.  semil.  aortse.  Aortitis.  Lues  cerebri.  Gebessert  enl.  ^  ,'4 
21,     Anamnese:    Mit  22  Jahren  Frühgeburt.      Seit  10  Jahren  perio- 
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(lisch  wiederkehrende  Schmerzen  in  der  Herzgegend.  Schmierkur 
1919.  Seitdem  halieu  die  Herzbeschwerden  zugenommen.  Kopf- 
sehmerzen. Schwindel.  Dyspeptische  Beschwerden.  Keine  Atem- 
not. Lues  wird  verneint.  St.  pr. :  Allgemeinbefinden  gut.  Haut 
und  sichtbare  Schleimhäute  von  normaler  Farbe.  Keine  Ödeme.  Puls 
regelmässig,  gleichmässig,  mehr  celer  als  tardus.  Druck  90 — 145  mm 
Hg.  Spitzenstoss  1^''2  Fingerbr.  ausserh.  d.  Mam. -Linie  im  V  In- 
terst.  Töne  dumpf.  Syst.  und  diast.  Nebengeräusche  über  der  Ba- 
sis. Pulsation  in  den  grossen  Arterien.  Wll  im  Blute  — ,  in  der 
Lumbaltlüssigkeit  +  .  Leber  und  Milz  nicht  nachweisbar  vergrössert. 
Alb.  im  Harn.  Röntgen  bestätigte  die  Diagnose. 
Kapillaruntcrsuchung  ■^^/2   21;   ^/i   21. 

43.  I.  T.  46-jährige  Frau.  Aufgen.  ^Vio  20-  Diagnose:  Aorti- 
tis luica.  Hypertroph,  et  dilat.  et  myodegen.  cordis.  Nephrosclero- 
sis.  Arteriosclerosis.  Bothriocephalus  latus.  Neurosis.  Unverändert 
entl.  ■^^/i  21.  Anamnese:  Mit  21  Jahren  Lues.  Seit  dem  40.  Jahr 
Atemnot.  1920  im  Gesicht  und  an  den  Beinen  geschwollen.  Wäh- 
rend der  letzten  Jahre  Herzklopfen.  Wiederholt  antiluetische  Behand- 
lung. St.  pr. :  Allgemeinbefinden  schlecht.  Haut  etwas  blass.  Sicht- 
bare Schleimhäute  normal.  Keine  Ödeme.  Art.  rad.  etwas  ge- 
schlängelt. Puls  regelmässig,  gleichmässig,  weder  celer  noch  tardus. 
Druck  175 — 200  mm  Hg.  Spitzenstoss  im  IV  Interst.  in  der  vor- 
deren Axillarlinie.  Zweiter  Aorta-  und  Pulmonalton  akzentuiert. 
Keine  Nebengeräusche.  WR  — .  Leber-  und  Milzdämpfungen  nicht 
vergrössert.  Bothriocephalus-Eier  in  den  Fäzes.  Alb.  im  Harn  — . 
Die  Röntgenuntersuchung  bestätigte  die  Aortitisdiagnose.  Das  Herz 
zeigte  die  für  Aortavalvelinsuffizienz   charakteristische  Form. 

Kapillaruntersuchung  '^lo  20;   "Vii   20;  ^^,,1  21. 

44.  H.  H.  58-jährige  Frau.  Aufgen.  "^,9  21.  Diagnose:  In- 
suff.  et  hypertroph,  et  dilat.  et  myodegen.  cordis.  Morbus  Basedo- 
wi.  Gebessert  entl.  '^Vii  21.  Anamnese:  Mit  22  Jahren  begann 
sich  die  Schilddrüse  zu  vergrössern.  Vor  15  Jahren  Atemnot,  Herz- 
klopfen, Müdigkeit,  Zittern,  Schweiss,  fliegende  Hitze.  Vor  5  Jahren 
geschwollene  Füsse.  Nächtliche  Anfälle  von  Atemnot.  Herzfehler 
konstatiert.  St.  pr. :  Allgemeinbefinden  recht  schlecht.  Gl.  thyr. 
vergrössert.  Leichter  Tremor.  Zerstreutes  feinblasiges  Rasseln. 
Herzfehlerzellen.  Puls  unregelmässig,  ungleichmässig,  leicht  celer. 
Bl.-Dr.  140  mm  Hg.  Relat.  Herzdämpfung  1  Fingerbr.  ausserh.  d. 
Mam. -Linie.  Töne  dumpf.  Syst.  Nebengeräusch  über  der  Spitze.  WR 
— .  Leber-  und  Milzdämpfungen  nicht  vergrössert.  Alb.  im  Harn  — . 
Röntgen  zeigt  eine  Herzsilhuetie  vom  Mitraltypus. 

Kapillaruntersuchung  ^n  21. 

45.  H.  H.  66-jährige  Frau.  Aufgen  ^,1  21.  Diagnose:  Myode- 
gencratio  et  hypertrophia  et  dilatatio  cordis.  Arteriosclerosis.  Em- 
physema  pulmon.  Bronchitis  chronica.  Gebessert  entl.  ^"/a  21.  Ana- 
mnese: Seit  drei  Jahren  Schmerzen  in  der  Herzgegend,  die  in  den 
Arm  ausstrahlen.     Atemnot,  die  während  der  letzten   Jahre  schwerer 

19— 2.?0255.   Acta  med.  Scandiav.    Vol.  LVIII. 
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geworden  ist.  Lues  wird  verneint.  St.  pr.:  Allgemeinbefinden  recht 
herabgesetzt.  Um  Lippen,  Nase  und  Mund  leichte  Zyanose.  Keine 
Ödeme.  Spärlich  weiches  Rasseln.  Puls  leicht  uuregelmässig,  un- 
gleichmässig,  Bl.-Dr.  145 — 100  mm  Hg.  Relat.  Herzdämpfung  ca.  1 
Fingerbr.  nach  rechts  und  links  vergrössert.  Töne  dumpf.  Keine 
Nebengeräusche.  WR  — .  Leber-  und  Milzdämpfungen  nicht  ver- 
grössert. Alb.  im  Harn  — .  Röntgenuntersuchung  nicht  ausgeführt. 
Kapillaruntersuchung   ^12  21. 

46.  A.  G.  65-jährige  Frau.  Aufgen.  ^  In  21.  Diagnose:  Hy- 
pertrophia  et  dilatatio  et  myodegen.  cordis.  Nephrosclerosis.  Arterio- 
sclerosis.  Gebessert  entl.  "  /ii  21.  Anamnese:  Seit  einem  Jahr 
Sehvermögen  verschlechtert,  nach  einer  Gehirnblutung  Atemnot. 
Mitunter  Ödem.  Lues  wird  verneint.  St.  pr. :  Allgemeinbefinden 
recht  gut.  Haut  von  gewöhnlicher  Farbe.  Sichtbare  Schleimhäute 
etwas  blass.  Keine  Ödeme.  Puls  regelmässig,  gleichmässig,  Bl.-Dr. 
175 — 155  mm  Hg.  Relat.  Herzdämpfung  nach  links  2  Fingerbr. 
ausserh.  der  Mam. -Linie.  Töne  schwach.  Keine  Nebengeräusche. 
WR  — .  Leber-  und  Milzdämpfungen  nicht  vergrössert.  Alb.  im 
Harn  — .     Röntgenuntersuchung  nicht  ausgeführt. 

Kapillaruntersuchung  ^"/ii   21. 

47.  M.  P.  46-jährige  Frau.  Aufgen.  '^'^*/ 12  20.  Diagnose:  Myode- 
gen. et  dilat.  cordis.  Emphysema  pulmon.  Bronchitis  chron.  Neu- 
rosthenia.  Unverändert  entl.  V2  21.  Anamnese:  Seit  3  Jahren 
Atemnot,  Herzklopfen,  mitunter  leicht  geschwollene  Füsse.  St.  pr.: 
Allgemeinbefinden  recht  gut.  Haut  und  sichtbare  Schleimhäute  von 
gewöhnlicher  Farbe.  Leichte  Ödeme  ah  den  Füssen.  Puls  regelmäs- 
sig, gleichmässig,  Bl.-Dr.  140 — 120  mm  Hg.  Relat.  Herzdämpfung 
etwas  vergrössert.  Zweiter  Aortaton  akzent.  Keine  Nebengeräusche. 
WR — .  Leber-  imd  Milzdämpfungen  nicht  vergrössert.  Alb.  im 
Harn  — .      Röntgen  bestätigte  die  Diagnose. 

Kapillar  Untersuchung  ^  /i   21;    ""n  21. 

48.  L.  V.  71 -jähriger  Mann.  Aufgen.  "V^  22.  Diagnose:  Myo- 
degen. cordis.  Arteriosclerosis.  Emphysema  pulmon.  Anamnese: 
Vor  2  Jahren  Atemnot,  die  sich  verschlimmert  hat.  Kopfschmerzen 
und  Schwindel.  St.  pr.:  Allgemeinbefinden  recht  schlecht.  Haut 
im  Gesicht  und  sichtbare  Schleimhäute  zyanotisch.  Keine  Ödeme. 
Trocknes  Rasseln.  Puls  etwas  unregelmässig,  ungleichmässig.  Bl.-Dr. 
140 — 170  mm  Hg.  Relat.  Herzdämpfung  links  unbeträchtlich  ver- 
grössert. Keine  Nebengeräusche.  WR  — .  Leber-  und  Milzdämp- 
fungen nicht  vergrössert.  Alb.  im  Harn  — .  Röntgenuntersuchung 
nicht    ausgeführt. 

Kapillaruntersuchung  '';.j   22. 

49.  J.  K.  31-jähriger  Mann.  Aufgen.  ""'^lo  21.  Diagnose: 
Stenosis  ostii  atriov.  sin.  Arteriosclerosis.  Paresis  n.  facialis  sin. 
Unverändert  entl.  Vn  21.  Anamnese:  Kein  Gelenkrheumatismus. 
Keine  Lues.  Nur  einmal  leichte  Atemnot.  Vor  einer  Woche  ein 
Schwindelanfall    mit    Lähmung    der  1.   Seite,   der  jetzt  vergangen  ist. 
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St.  pr. :  Allgemeinbefinden  gut.  Haut  von  gewöhnlicher  Farbe.  Sicht- 
bare Schleimhäute  leicht  zyanotisch.  Keine  Ödeme.  Puls  imregel- 
mässig  und  ungleichmässig.  Bl.-Dr.  110 — 150  mm  Hg.  Spitzenstoss 
im  V  Interst.  gleich  ausserhalb  der  Mam. -Linie  vernehmbar.  Prä- 
systolisches Neliengeräusch  über  der  Spitze.  Erster  Ton  über  der 
Spitze  akzent.  WR  — .  Leber-  und  Milzdämpfungen  nicht  vergrös- 
sert.  AU),  im  Harn  — .  Röntgen  bestätigte  die  Diagnose. 
Kapillaruntersuchung  ^''lio  21. 

50.  J.  S.  44-jähriger  Mann.  Aufgen.  ^",6  22.  Diagnose:  Jn- 
suff.  valv.  semil.  aortae.  Emphysema  pulmon.  levis.  Unverändert 
entl.  ^Vö  22.  Anamnese:  Vor  20  Jahren  geschwollene  Glieder,  ebenso 
mehrmals  später,  zviletzt  1917.  Seitdem  Atemnot  bei  Treppensteigen. 
Schwindel.  Lues  wird  verneint.  St.  pr. :  Allgemeinbefinden  recht 
gut.  Haut  blass,  nicht  zyanotisch.  Sichtbare  Schleimhäute  normal. 
Keine  Ödeme.  Puls  regelmässig,  glcichmässig,  Bl.-Dr.  130 — 150 
mm  Hg,  leicht  celer.  Kapillarpuls.  Spitzenstoss  im  IV  u.  V  In- 
terst. etwas  ausserh.  d.  Mam. -Linie.  Relat.  Herzdämpfung  2  Fin- 
gerbr.  nach  rechts  vergrössert.  Syst.  Nebengeräusch  über  der  Spitze 
und  Basis  und  diast.  Nebengeräusch  über  der  Basis.  WR  — .  Leber- 
und Milzdämpfungen  nicht  vergrössert.  Alb.  im  Harn  — .  Röntgen- 
untersuchung nicht  ausgeführt. 

Kapillaruntersuchung  ^  /g  22. 

51.  E.  A.  43-jähriger  Mann.  Aufgen.  ""^^'lo  20.  Diagnose: 
Aneurysma  aortae.  Insuff.  valv.  semil.  aortae.  Myodegen.  et  hyper- 
troph, et  dilat.  cordis.  Lues  Nephrosis.  Gebessert  entl.  ^'Vn  20. 
Anamnese:  Seit  einiger  Zeit  Atemnot,  Herzklopfen,  Müdigkeit  und 
Blässe.  Lues  wird  verneint.  S.t  pr. :  Allgemeinbefinden  mittelgut. 
Massige  Zyanose  im  Gesicht  und  an  den  Lippen.  Leichtes  Ödem  an 
den  Füssen.  Puls  regelmässig,  gleichmässig.  Bl.-Dr.  95 — 105  mm 
Hg,  weder  celer  noch  tardus.  Kapillarpuls.  Spitzenstoss  im  VI 
Interst.  in  der  Mam. -Linie.  Relat.  Herzdämpfung  über  dem  oberen 
Teil  des  Sternum.  Syst.  Nebengeräusch  über  der  Spitze  und  Basis 
und  diast.  Nebengeräusch  über  der  Basis.  WR  -I- .  Leber-  und 
Milzdämpfungen  nicht  vergrössert.  Alt),  im  Harn  3  "/<">.  Röntgen 
bestätigte  die  Diagnose. 

Kapillaruntersuchung  "  /5   20;  "710  20. 

52.  L.  L.  25-jährige  Frau.  Aufgen.  ^'Vio  1920.  Diagnose: 
Stenosis  ostii  atrioventr.  sin.  Insuff.  valv.  semil.  aortaj.  Struma. 
Neurosis.  Unverändert  entl.  "Vu  20.  Anamnese:  Immer  schwach. 
Nie  an  Gelenkrheumatismus  gelitten.  1919  Grippe.  Seitdem  Atem- 
not, Herzklopfen,  geschwollene  Füsse  und  Müdigkeit.  St.  pr. :  All- 
gemeinbefinden recht  schlecht.  Haut  blass,  Lippen  leicht  zyanotisch. 
Keine  Ödeme.  Puls  unregelmässig  und  ungleichmässig,  Bl.-Dr.  95 
— 105  mm  Hg,  weder  celer  noch  tardus.  Spitzenstoss  im  IV  Interst. 
zwei  Fingerbr.  innerhalb  der  vorderen  Axillarline.  Erster  Ton  über 
der  Spitze  akzent.  Präsyst.  Nebengeräusch  über  der  Spitze  und 
diast.    Nebengeräusch    über    der    Basis.      WR  — .      Leber-    und  Milz- 
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dämpf ungen    nicht  vergrössert.     Alb.  im  Harn — .     Röntgendiagnose: 
Insuff.   valvulae  mitralis  et  Stenosis  ostii  atrioventricularis  sinistri. 
Kapillaruntersuchungen  "*^,  lo  20;  "  ii   20;   ^  ii   20;   ^Vn   20. 

53.  T.  R.  19-jährige  Frau.  Aufgen.  """/ii  20.  Diagnose:  Ste- 
nosis ostii  atriov.  sin.  Insuff.  valv.  semil.  aortae.  Xephropathia  chron. 
Bronchopneumonia.  Infarctus  pulm.  sin.?  Gebessert  entl.  '^'',12  20. 
Anamnese:  Mit  10  Jahren  Scharlach.  Seitdem  leichte  Atemnot.  Seit 
zwei  Monaten  geschwollene  Beine,  müde  und  schwach.  Vor  zwei 
Tagen  akut  erkrankt.  Blutiges  Erbrechen.  St.  pr. :  Allgemeinbefin- 
den recht  schlecht.  Keine  Zyanose.  Kleine  Ödeme  an  den  Fuss- 
knöcheln.  Kleinblasiges  verstärktes  Rasseln.  Puls  regelmässig,  leicht 
ungleichmässig,  BL-  Dr.  170 — 200  mm  Hg.  Spitzenstoss  im  VI  In- 
terst.  in  der  mittleren  Axillarlinie.  Syst.  Nebengeräusch  über  der 
Spitze  und  Basis  und  diast.  Nebengeräusch  über  der  Basis.  WR  — . 
Leber-  und  Milzdämpfungen  nicht  vergrössert.  Im  Harn  eine  geringe 
Menge  Alb.,  rote  und  weisse  Blutkörperchen,  hyaline  und  granulierte 
Zylinder.     Röntgen  bestätigte  die  Diagnose. 

Kapillaruntersuchung   '^,11   20;  ■^'',  12   20. 

In  den  obenstehendeu  12  Fällen  kam  2  mal  (42.  43)  eine 
luisclie  Aortitis  und  einmal  (51)  ein  Aorta- Aneurysma  vor. 
Alle  3  Fälle  haben  ausserdem  eine  deutlich  ausgebildete  Aorta- 
valvelinsufFizienz.  In  drei  Fälle  (49,  52,  53)  finden  wir  Mi- 
tralstenose, die  zwei  letzten  in  Kombination  mit  Aortavalvel- 
insufFizienz.  Fall  50  zeigte  eine  isolierte  AortavalvelinsufFi- 
zienz.  Die  übrigen  5  Fälle  (44,  45,  46,  47,  4'S)  haben  einen 
Herzmuskelfehler  (Myodegeneratio  eordis). 

Gemeinsam  ist  diesen  Fällen  das  Vorhandensein  nur  leichter 
Zeichen  einer  Herzinsuffizienz  oder  das  vollständige  Fehlen 
solcher.  Das  letztere  findet  jedoch  nur  in  Fall  42  statt.  In 
den  übrigen  kommen  unbedeutende  Atemnot,  unbedeutende  Zy- 
anose oder  unbedeutende  Ödeme  vor.  In  einigen  Fällen  be- 
stehen zwei  dieser  Symptome  zu  gleicher  Zeit.  In  Fall  53  ist 
es  schwer  zu  entscheiden,  ob  die  Rasselgeräusche  von  einer 
Pneumonie  herrührten  oder  auf  Zirkulationsstörungen  beruhten. 

In  dem  Kapillarbild  konnte  in  den  Fällen  42,  43,  44,  49, 
50  und  51  keines  der  in  der  Literatur  lieschriebenen  Zeichen 
einer  Stauung  kon.statiert  werden.  Diese  Gruppe  unifasst  Fälle 
von  Aortitis  und  Aneurysma  sowie  einen  Fall  von  Aortaval- 
velinsuffizienz,  einen  Fall  von  Mitralstenose  und  einen  Fall 
von  Herzmuskelfehler. 

Bei  der  Durchmusterung  meiner  oben  geschilderten  Fälle 
habe  ich  also  gefunden,  dass  das  Kapillarbild  und  die  Kapil- 
larzirkulation bei  kompensierten  oder  nur  leicht  inkompensier- 
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teil  Herzfehlern  von  verscliiedener  Art  völlig  normal  erscheinen 
können. 

In  den  übrigen  Fällen  (45,  46,  47,  4S,  52,  53),  zu  denen 
solche  von  besonders  hervortretenden  Herzmuskelfehlern  und 
kombinierten  Klappenfehler  gehören,  sind  die  klinischen  Sym- 
ptome der  Herzinsuffizienz  ebenso  unbedeutend  wie  in  den  vor- 
hergehenden Fällen.  Nichtsdestoweniger  weisen  die  Kapillar- 
bilder in  diesen  Fällen  gewisse  Zeichen  einer  Stauung  auf,  die 
jedoch  ausserordentlich  klein  sind. 

In  den  letzterwähnten  Fällen  findet  die  Stauung  im  Kapil- 
larbild folgendermassen  Ausdruck: 

Die  Kapillarschlingen,  die  von  gewöhnlicher  Farlie  sind,  tre- 
ten deutlich  gegen  den  blass  hellroten  Grrund  hervor.  Sie  fin- 
den sich  in  gewöhnlicher  Zahl,  oft  etwas  ungleichmässig  im 
Gesichtsfeld  verteilt.  Venöser  Teil  oft  breiter  und  bisweilen 
mehr  geschlängelt  als  gewöhnlich.  Unterschied  zwischen  dem 
arteriellen  und  venösen  Teil  der  Schlinge  oft  stärker  hervor- 
tretend als  gewöhnlich.     Schaltstück  hier  und  da  verdickt. 

Strom  etwas  wechselnd,  meist  jedoch  recht  langsam.  In- 
halt der  Schlinge  körnig  und  kontinuierlich.  Recht  lebhafte 
Bewegungen. 

Als  Zeichen  der  Stauung  glaubt  man  die  breiten  und  bis- 
Aveilen  stärker  geschlängelten  venösen  Teile  der  Schlinge  sowie 
den  langsamen  und  körnigen  Strom  auffassen  zu  dürfen.  In 
welchem  Grade  die  gesteigerten  Bewegungen  mit  der  Stauung 
zusammenhängen,  bleibe  vorläufig  dahingestellt. 

Es  ist  natürlich  unmöglich,  mit  Bestimmtheit  zu  entschei- 
den, weshalb  das  Kapillarbild  in  diesen  Fällen  Zeichen  einer 
Stauung  bietet,  obwohl  die  klinischen  Symptome  nicht  mehr 
hervortreten  als  in  den  übrigen  Fällen.  Man  wird  jedoch  dar- 
auf aufmerksam,  dass  diese  Gruppe,  wie  bereits  erwähnt.  Herz- 
muskelfehler und  kombinierte  Klappenfehler  umfasst,  während 
die  Fälle  von  Aortitis,  Aneurysma  und  einfachen  Klappen- 
fehlern sowie  ein  Herzrauskelfehler  die  erste  Gruppe  bilden. 
Es  kann  sein,  dass  die  verschiedenen  Herzfehler  in  dieser 
Hinsicht  eine  Rolle  spielen.  Aber  der  Möglichkeit,  dass  indi- 
viduelle Faktoren  mitsprechen,  ist  auch  in  diesen  Fällen  ge- 
Ijührende  Aufmerksamkeit  zu  schenken. 
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2.     Fälle    mit    stärkerer    oder    hochgradiger  Herzinsuffizienz, 
die  sieh  u.  a.  durch    die  Entstehung  sichtbarer  Ödeme  mani- 
festiert. 

Ans  den  Krankenberichten  sei  Folgendes  angeführt: 

54.  H.  V.  52-jähriger  Mann.  Aufgen.  ^^  6  22.  Diagnose: 
Aneurysma  aortae.  Hypertroph,  et  dilat.  et  myodegen.  cordis.  Emphy- 
sema  pulmon.  Exitus  ''li  22.  Anamnese:  Vor  zwei  Jahren  Atemnot, 
vor  einem  Jahr  an  den  Füssen  und  im  Gesicht  geschwollen.  Lues 
wird  verneint.  St.  pr. :  Allgemeinbefinden  schlecht.  Haut  etwas 
blass.  Lippen  normal.  Odem  an  Brust,  Beinen  und  Armen.  Weiches 
Rasseln.  Puls  regelmässig,  gleichmässig,  rechts  schwächer,  Bl.-Dr. 
140  mm  Hg.  Kapillarpuls.  Relat.  Herzdämpfung  rechts  u.  links 
vergrössert.  Keine  Nebengeräusche.  WR  -|- .  Leber-  und  Milzdämp- 
fungen nicht  vergrössert.  Alb.  im  Harn  — .  Röntgen  bestätigte  die 
Diagnose. 

Kapillaruntersuchung    Vg  22. 

Die  Obduktion  bestätigte    die  klinische  Diagnose. 

55.  A.  I.  73-jährige  Frau.  Aufgen.  "  ,5  22.  Diagnose:  Insuff. 
et  myodegen.  et  hypertroph,  et  dilat.  cordis.  Arteriosclerosis.  Neph- 
ritis chron.  (?).  Gebessert  entl.  "Vß  22.  Anamnese:  In  letzter  Zeit 
Atemnot  und  Herzklopfen,  das  ununterbrochen  zugenommen  hat. 
Lues  wird  verneint.  St.  pr. :  Allgemeinbefinden  schlecht.  Haut  und 
Schleimhäute  zyanotisch.  Grosse  Ödeme  an  Füssen,  Beinen  und 
Bauch.  Puls  unregelmässig,  ungleichmässig.  Bl.-Dr.  110 — 160  mm 
Hg.  Spitzenstoss  in  der  vorderen  Axillarlinie.  Töne  dumpf.  Keine 
Nebengeräusche.  WR  — .  Leber  vergrössert.  schmerzhaft.  Milzdämp- 
fung gewöhnlich.  Im  Harn  eine  geringe  Menge  Albumin,  Erj'thro- 
zyten  und  einzelne  granulierte  Zylinder.  Röntgenuntersuchung  nicht 
ausgeführt. 

Kapillaruntersuchung  "    ö   22. 

56.  A.  M.  62-jähriger  Mann.  Aufgen.  "V«  22.  Diagnose:  In- 
suff. et  myodegen.  et  hypertroph,  et  dilat.  cordis.  Arteriosclerosis. 
Hypertouia.  Emphysema  pulmon.  Bronchitis  chron.  Gebessert  entl. 
^^ji  22.  Anamnese:  Vor  15  Jahren  kürzere  Zeit  Atemnot.  Seit  2 
Jahren  schwerere  Atemnot,  Herzklopfen,  Müdigkeit,  Schwäche.  Hin 
und  wieder  geschwollene  Füsse.  St.  pr. :  Allgemeinbefinden  recht 
schlecht.  Haut  und  sichtbare  Schleimhäute  zyanotisch.  Reichliche 
Ödeme  an  den  Füssen.  Spärlich  weiches  Rasseln.  Puls  etwas  un- 
regelmässig, ungleichmässig,  Bl.-Dr.  160  mm  Hg.  Spitzenstoss  1  ,2 
Fingerbr.  ausserhalb  der  Mam. -Linie  im  V  Interst.  Töne  dumpf. 
Keine  Nebengeräusche.  WR  — .  Leber  vergrössert,  schmerzhaft, 
Milzdämpfung  gewöhnlieh.  Alb.  im  Harn  — .  Röntgenuntersuchung 
nicht  ausgeführt. 

Kapillaruntersuchung  '''/ o  22. 
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57.  E.  11.  2;5-jäliriffer  Mann.  Aufgen.  ^  /ii  19.  Diagnose:  In- 
suff.  valv.  mitralis.  Hypertrophia  et  dilatatio  cordis.  Gebessert 
entl.  ^^/i2.  19-  Anamnese:  Nie  Gelenkaffektion.  Seit  drei  Jahren 
schwere  Atemnot  mit  Herzklopfen,  Schwindel.  Geschwollene  Füsse, 
Beine  xmd  Bauch.  St.  pr. :  Allgemeinbefinden  schlecht.  Haut  und 
Schleimhäute  zyanotisch.  Grosse  Ödeme  an  Füssen,  Beinen  und 
Kreuz.  Spärlich  weiches  Rasseln.  Puls  unregelmässig,  ungleichmäs- 
sig,  Bl.-Dr.  140 — 130  mm  Hg.  Spitzenstoss  im  VI  Interst.  1  Fin- 
gerbr.  innerhalb  der  vorderen  Axillarline.  Sj'st.  Nebengeräusch  über 
der  Spitze.  WR  — .  Leber-  und  Milzdämpfuugen  etwas  vergrös- 
sert.     Harn:  Alb.   ^h  foo.     Röntgen  bestätigte  die  Diagnose. 

Kapillaruntersuchung  "12  19. 

TjS.  G.  V.  65-jähriger  Mann.  Aufgen.  ^^2  21.  Diagnose:  Myo- 
degen.  et  hypertroph,  et  dilat.  cordis.  Stasis  universalis.  Arterio- 
sclerosis.  Emphysema  pulmon.  Carcinoma  ventric.  Exitus  'Vc  21. 
Anamnese:  Seit  10  Jahren  hin  und  wieder  Atemnot  und  Herzklopf- 
en. Im  letzten  Winter  geschwollene  Füsse.  St.  pr. :  Allgemeinbe- 
finden recht  schlecht.  Haut  und  Schleimhäute  zyanotisch.  Kleine 
Ödeme  im  Gesicht.  Spärlich  weiches  Rasseln.  Herzfehlerzellen. 
Puls  unregelmässig,  ungleichmässig.  Bl.-Dr.  85 — 90  mm  Hg.  Spit- 
zenstoss im  V  Interst.  2  Fingerbr.  ausserh.  d.  Mam. -Linie.  Töne 
dumpf.  Syst.  Nebengeräusch  über  der  Spitze.  WR  + .  Leber  ver- 
grössert,  schmerzhaft.  Milzdämpfung  gewöhnlich.  Harn:  Alb.  ^,  2  >!>. 
Röntgen  bestätigte  die  Diagnose. 

Kapillaruntersuchung  ^^1-2  21;  -^,2   21;  ^i?,    21;   "^'5  21. 

Die  Obduktion  bestätigte  die  klinische  Diagnose. 

59.  E.  M.  54-jähriger  Mann.  Aufgen.  ^Vio  20.  Diagnose:  Hy- 
pertrophia et  dilat.  cordis.  Insuff.  valv.  mitralis  (relativa?).  Stasis 
hepatis.  Arteriosclerosis.  Emphysema  pulmon.  Exitus  Vii  20.  An- 
amnese: Seit  dem  23.  Jahr  Atemnot  bei  schwererer  Arbeit.  Vor  3 
Wochen  begannen  Füsse  und  Bauch  anzuschwellen.  St.  pr. :  Allge- 
meinbefinden schlecht.  Haut  und  Schleimhäute  zyanotisch.  Bedeu- 
tende Ödeme  an  Beinen,  Brust,  Bauch  und  Rücken.  Spärlich  weiches 
Rasseln.  Herzfehlerzellen.  Puls  unregelmässig,  gleichmässig.  Bl.- 
Dr.  100 — 95  mm  Hg.  Spitzenstoss  im  V  Interst.  1  Fingerbr.  aus- 
serh. d.  Mam. -Linie.  Töne  dumpf.  Syst.  Nebengeräusch  über  der 
Spitze.  WR  — .  Leber  und  Milz  vergrössert.  Leber  schmerzhaft. 
Harn:  Alb.   1    h  f«».     Röntgenuntersuchung    nicht   ausgeführt. 

Kapillaruntersuchung  ^^/lo  20;   "'/iü  20. 

Die  Obduktion  zeigte  eine  Herzvergrösscrung  und  eine  Erweite- 
rung des  Mitral-  und  Tricuspidalostiums.  Ausserdem  bestand  eine 
Concretio  pericardii  mit  Verkalkungen. 

Alle  zu  dieser  (iruppe  gezählten  Fälle  zeichnen  sich  dnrcli 
das  Vorkommen  mehr  oder  weniger  bedeutender  Ödeme  aus. 
Ausserdem  wiesen  alle  Fälle,  ausser  54,  Stauung  in  inneren 
Organen    auf.     Zu  diesen  in  recht  erheblichem  Grad  insuffizi- 
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enten  Fällen  gehören  die  Herzmuskelfeliler  (55,  56,  58,  59,  (!1) 
sowie  ein  Mitralklappenfehler  (57).  Fall  54,  der  wohl  Ödem, 
aber  keine  Stauungsorgane  hatte,  litt  an  Aorta  Aneurysma. 

Das  Kapillarbild  ist  l:)ezüglich  des  Grades,  in  dem  die  Stau- 
ung in  demselben  zum  Ausdruck  kommt,  in  diesen  Fällen  erheb- 
lich verschieden.  Am  wenigsten  ausgeprägt  ist  die  Kapillar- 
stauung in  Fall  54  und  56,  wo  sich  das  Bild  folgendermassen 
gestaltet: 

Die  Kapillarschlingen,  die  im  allgemeinen  von  gewöhnlicher 
roter  Farbe  sind,  treten  deutlich  gegen  den  Grund  hervor, 
welcher  gleichfalls  die  gewöhnliche  Färbung  zeigt.  Zahl  der 
Schlingen  wie  gewöhnlich,  etwas  ungleichmässig  im  Gesichts- 
feld verteilt.  Kaliber  wechselnd,  doch  ist  der  venöse  Teil 
überall  breiter  als  der  arterielle  und  meistens  bedeutend  brei- 
ter als  gewöhnlich.  Schaltstück  in  Fall  54  nicht,  in  Fall  56 
über  all  beträchtlich  breiter  als  die  übrige  Schlinge. 

Schlingen  überall  wohl  gefüllt.  Strom  in  beiden  Fällen  schnell, 
recht  gleichmässig.  Inhalt  homogen  oder  körnig  und  konti- 
nuierlich. In  Fall  54  kamen  in  geringer  Menge  Bewegungen 
vor.  Nach  Kompression  mit  der  Manschette  nur  im  letzteren 
Fall  etwas  Motilität.  Neue  Schlingen  treten  im  Gesichtsfeld 
bei  Druck  auf  60 — 80  mm  Hg  keine  auf. 

In  Fall  55,  57  und  58  ist  die  Kapillarstauung  dagegen  sehr 
ausgeprägt. 

Die  Kaj)illarschlingen,  die  in  Fall  57  und  58  von  dunkel- 
roter Farbe  sind,  treten  deutlich  gegen  den  recht  normal  ge- 
färbten Grund  hervor.  Zahl  der  Schlingen  wie  gewöhnlich, 
teils  gleichmässig,  teils  ungleichmässig  im  Gesichtsfeld  ver- 
teilt. Kaliber  etwas  w^echselnd.  In  diesen  Fällen  ist  der  ar- 
terielle Teil  von  gewöhnlicher  Breite,  der  venöse  dagegen  be- 
deutend breiter,  in  Fall  58  bis  dreimal  breiter  als  gewöhnlich. 
In  Fall  55  ist  sowohl  der  arterielle  als  der  venöse  Teil  breiter 
als  gewöhnlich.  Der  venöse  Teil,  mit  Ausnahme  von  Fall  57, 
nicht  mehr  geschlängelt  als  der  arterielle.  Schaltstück  im  all- 
gemeiaen  nicht  verdickt. 

Schlingen  im  allgemeinen  wohlgefüllt.  Strom  überall  äus- 
serst langsam,  oft  in  mehreren  Schlingen  vollständig  stagnie- 
rend. Inhalt  körnig  oder  homogen,  kontinuierlich  oder  dis- 
kontinuierlich. Bewegungen  kommen  in  geringer  Menge  be- 
sonders in  Fall  58  vor.  In  diesem  Fall  zeigen  die  Bewegun- 
gen   nach    dem    Manschettenversuch  eine  bedeutende  Zunahme 
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an  Intensität  und  Umfang.  Keine  neuen  Schlingen  bei  Druck 
auf  60—80  mm  Hg. 

In  einem  Fall  (55)  konnten  Teile  des  subpapillären  Venen- 
plexus  beobachtet  werden.  In  morphologischer  Hinsicht  bot 
letzterer  Fall  keine  Abweichungen  vom  Gewöhnlichen  dar.  Der 
Strom  war  dagegen  sehr  langsam,  recht  gleichmässig.  Inhalt 
der  Venen  homogen  und  kontinuierlich. 

In  Fall  58  verschlechterte  sich  das  Allgemeinbefinden  wäh- 
rend des  Aufenthalts  im  Krankenhaus  bedeutend.  Es  stellte 
sich  Kachexie  ein,  und  der  Exitus  erfolgte  nach  zwei  Mona- 
ten. Der  Fall  wurde  weiter  einigen  Kapillarbeobachtungen 
unterzogen.  Bei  der  ersten  Untersuchung  begann  die  Erwei- 
terung des  venösen  Teiles  im  allgemeinen  erst  eine  Strecke 
weit  innerhalb  desselben,  ohne  das  Schaltstück  zu  berühren, 
das  auch  im  allgemeinen  dieselbe  Breite  wie  der  arterielle  Teil 
besass.  Bei  den  späteren  Beobachtungen  war  der  arterielle 
Teil  bei  mehreren  Schlingen  in  grösserer  oder  kleinerer  Aus- 
dehnung von  der  Stauung  beeintlusst  und  erweitert  worden, 
wobei  das  Schaltstück  natürlich  dasselbe  Schicksal  erlitten 
hatte. 

Die  breiten  Schlingen  waren  mit  Blut  vollgepfropft.  Der 
Strom  in  ihnen  äusserst  langsam,  meist  stagnierend.  In  den 
Schlingen  mit  einem  schmäleren  arteriellen  Teil  war  der  Strom 
von  gewöhnlicher  Beschaffenheit. 

In  diesem  Fall  sei  weiter  ein  Umstand  besprochen,  der  dem 
Kapillarbild  ein  recht  eigentümliches  und  ungewöhnliches  Aus- 
sehen gab.  Die  Farbe  der  Schlingen,  die  in  gewöhnlichen 
Fällen  überall  dieselbe  ist,  war  in  diesem  Fall  bei  verschie- 
denen Schlingen  verschieden.  Bei  Schlingen  von  grossem  Kaliber 
mit  langsamem  Strom  war  die  Farbe  dunkelblaurot,  w^ährend 
sie  bei  Schlingen  mit  gewöhnlichem  Strom  die  gewöhnliche 
rote  war.  Dies  hängt  wahrscheinlich  mit  dem  Kohlensäurege- 
halt des  Blutes  zusammen,  der  offenbar  grösser  ist,  je  langsa- 
mer der  Strom  ist.  Der  Kranke  litt  ausserdem  an  einem  Kar- 
zinom. In  welchem  Masse  die  Kachexie  und  die  hydrämische 
Beschaffenheit  des  Blutes  auf  das  Kapillarbild  eingewirkt  ha- 
ben, lässt  sich  nicht  entscheiden. 

Der  letzte  Fall  (59)  zeigt  die  ausgeprägteste  Kapillarstau- 
ung. Die  Kapillarschlingen,  die  von  intensiv  dunkell)lauroter 
Farbe    sind,    treten   deutlich  gegen  den  recht  dunkel  gefärbten 
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Orund  hervor.  Sie  liegen  recht  dicht,  dichter  als  gewöhnlich, 
gleichmässig  im  Gesichtsfeld  verteilt.  Kaliber  der  Schlingen 
im  allgemeinen  grösser  als  gewöhnlich,  die  meisten  von  sehr 
grossem  Kaliber.  Insbesondere  ist  der  venöse  Teil  stark  er- 
weitert und  bedeutend  geschlängelt,  gewöhnlich  in  höherem 
•Grade  als  der  arterielle  Teil,  der  ebenfalls  eine  starke  Schlän- 
gelung zeigt.  Schaltstüek  oft  breiter  als  gewöhnlich,  im  all- 
gemeinen direkt  in  den  stark  erweiterten  venösen  Teil  überge- 
hend. Hier  und  da  liegen  einzelne  Schlingen  von  gewöhn- 
lichem Kaliber. 

Alle  Schlingen  wohlgefüllt.  Strom  äusserst  langsam,  in  den 
meisten  Schlingen  stagnierend.  Wo  er  sichtbar  ist,  ist  er  kon- 
tinuierlich und  der  Inhalt  homogen.  Die  Blutkörperchen  be- 
wegen sich  gemächlich  durch  die  Schlingen  vorwärts.  Keine 
Motilität  in  der  Kapillarwand  zu  erkennen. 

Zehn  Tage  später,  d.  h.  fünf  Tage  vor  dem  Exitus,  wurde 
eine  erneute  Untersuchung  vorgenommen.  Die  Schlingen  treten 
ausserordentlich  deutlich  hervor.  Farbe  und  Dichtigkeit  wie 
bei  der  letzten  Beobachtung.  Dagegen  ist  die  Form  der  Schlin- 
gen bedeutend  verändert.  Die  Kapillaren,  die  zuletzt  stark 
geschlängelt  und  kurz  w^aren,  verlaufen  jetzt  in  einem  langen 
gleichmässigen,  gerundeten  Bogen  ohne  Schlängelung  des  arte- 
riellen oder  des  venösen  Teiles,  die  auch  keinen  Breitenunter- 
schied aufweisen.  Da  die  Schlingen  ihre  gewöhnliche  Form 
ganz  verloren  haben,  entspricht  dem  Sehaltstück  ein  Stück  des 
weiten  Bogens.  Da  dieser  jedoch  seiner  ganzen  Länge  nach 
von  einundderselben  Breite  ist,  lässt  sich  das  Schaltstück  nicht 
erkennen. 

Die  breiten  Schlingen  sind  mit  Blutkörperchen  vollgepfropft. 
In  den  allermeisten  Schlingen  ist  das  Blut  stagnierend.  Nur 
hier  und  da  sieht  man  den  Blutstrom  einen  Augenblick  sich 
laugsam  eine  kurze  Strecke  vorwärts  bewegen,  um  gleich  darauf 
wieder  zu  stocken.  Andauernd  keine  Motilität.  Wegen  des 
schlechten  Zustands  des  Kranken  wurde  kein  Kompressions- 
versuch ausgeführt. 

Dass  die  Zahl  der  Kapillaren  in  diesem  Fall  vermehrt  er- 
scheint, beruht  möglicherweise  darauf,  dass  eine  Anzahl  tiefer- 
liegende Schlingen  wegen  der  Stauung  deutlicher  hervortreten, 
oder  auch  darauf,  dass  eine  Anzahl  vorher  schlecht  gefüllte 
oder  leere  Schlingen  mit  Blut  vollgepfropft  sind.  Vielleicht 
liegt  also  in  diesem  Fall  eine  Bestätigung  der  Augabe  ScuuRS 
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vor,    dass    die  Zahl  der  Kapillaren  bei  Stauung  vermehrt  sein 
kann. 

In  diesem  Fall  erfuhren  also  die  Kapillaren  während  der 
Entwicklung  der  Krankheit  eine  bedeutende  Veränderung. 
Nachdem  sie  zuerst  kurz  und  stark  geschlängelt  gewesen  sind 
gehen  sie  in  lange,  ungleiehmässige  und  weite  Bögen  über. 
Bei  beiden  Beobachtungen  fanden  sich  Ödeme,  bei  der  zweiten 
waren  sie  bedeutend  grösser  als  bei  der  ersten.  Da  die  Schlin- 
gen trotz  dem  Vorhandensein  reichlicher  Ödeme  bei  der  zwei- 
ten Beobachtung  länger  und  deutlicher  sind,  ist  es  wenig 
wahrscheinlich,  dass  das  Kapillarbild  durch  die  Ödeme  getrübt 
worden  ist.  In  diesem  Fall  liegt  in  gewissem  Sinn  ein  dem 
Fall  12  analoges  Verhalten  vor.  In  beiden  Fällen  fand  eine 
Verlängerung  der  Kapillarschlinge  statt.  In  dem  Anämiefall 
nahm  die  verkürzte  Schlinge  wieder  ihre  gewöhnliche  Länge 
an.  In  diesem  Fall  wurde  die  Länge  bedeutend  über  das  Nor- 
male hinaus  vermehrt. 

Oben  liegt  also  eine  Serie  von  Fällen  vor,  die  die  verschie- 
denen Grade  der  peripheren  Stauung,  wie  sie  in  dem  Kapil- 
larbild auftritt,  wiedergeben.  Die  Fälle  45 — 48,  52 — 59  liefern 
ein  Bild  von  der  Kapillarstauung  von  ihren  unbedeutendsten 
bis  zu  ihren  extremsten  Formen.  In  den  beiden  letzten  Fällen 
(5<S  u.  59)  kann  ausserdem  die  Entwicklung  der  Stauung  von 
einer  mittelschw^eren  bis  zu  einer  schweren  und  ausserordent- 
lich hochgradigen  in  einundderaselben  Fall  verfolgt  werden. 

Übrigens  zeigen  die  Kapillarbilder  in  diesen  18  Fällen  in 
anderen  Beziehungen  bedeutende  Abweichungen  von  dem  Nor- 
malen wie  auch  untereinander.  Diese  können  durch  andere 
krankhafte  Veränderungen  im  Organismus,  die  die  Kapillaren 
beeinflussen,  z.  B.  Arteriosklerose,  bedingt  sein.  Die  Fälle, 
in  denen  Arteriosklerose  vorkam  (45,  46,  48,  49,  55,  56,  58, 
59),  haben  lange  und  hochgradig  geschlängelte  Kapillaren. 
Charakteristika,  die  zuerst  von  Weiss  aufgezeigt  und  später 
u.  a.  von  Jürgensen  bestätigt  w-urden.  Ob  Lues  einen  Ein- 
fluss  auf  das  Kapillarbild  ausübt,  ist  bisher  nicht  sicher  fest- 
gestellt. Weiss  erwähnt  Kaliberveränderungen  im  Verein  mit 
vermehrter  Schlängelung.  Vielleicht  sind  die  Abw^eichungen 
in  Fall  42,  43,  50,  51  und  54  teilweise  hierdurch  bedingt. 
Auch  Neurosen  und  Nephropathien  scheinen  einen  Einfluss 
auf  die  Kapillaren  auszuüben. 
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Es  ist  denkbar,  dass  in  Fall  44  das  A^orhandensein  von 
Morbus  Basedowi  in  einigem  Grade  auf  die  Kapillaren  einge- 
wirkt hat.  Aus  Untersueliungen  von  0.  Müller,  Holland 
und  Meyer  gebt  bervor,  dass  das  Kapillarljild  bei  vasoneuro- 
tiscben  Zuständen  ein  Ausseben  annebmen  kann,  welcbes  an 
das  bei  Stauung  auftretende  Bild  erinnert.  Ob  das  Ausseben 
des  Ivapillarbilds  in  meinem  Fall  zum  Teil  vasomotorischen 
Einflüssen  zugeschrieben  werden  muss,  kann,  da  die  Verän- 
derungen bei  Stauung  und  Vasoneurosen  parallel  zu  laufen 
scheinen,  nicht  mit  Bestimmtheit  entschieden  werden.  Unter 
allen  Umständen  lag  hier  eine  deutliche  Stauung  vor,  die  sich 
u.  a.  in  dem  Vorkommen  von  Ödemen,  Rasseln  in  den  Lungen 
und  Herzfehlerzellen   äusserte. 


3.     Fälle    mit    stärkerer    oder    hochgradiger  Herzins afifizienz, 
die    sich    gar  nicht  oder  nur  in  geringem  Masse  durch  sicht- 
bare Ödeme  manifestiert. 

Aus  den  Krankenberichten  sei  Folgendes  angeführt: 

60.  A.  K.  28-jährige  Frau.  Aufgen.  'V2  21.  Diagnose:  Insuff. 
A'alv.  mitralis  (stenosis  ostü  atriov.  sin.?).  Gebessert  entl.  ,3  21. 
Anamnese:  Gelenkselimerzen.  Schon  zwei  Jahre  zeitweise  scliwere 
Atemnot,  die  nach  Partus  vor  6  Monaten  zugenommen  hat.  St.  pr.: 
Allgemeinbefinden  recht  schlecht.  Haut  von  gewöhnliclier  Farbe. 
Lippen  leicht  zyanotisch.  Keine  Ödeme.  Kein  Rasseln  in  den  Lun- 
gen. Puls  regelmässig,  gleichmässig,  Bl.  Dr.  100  mm  Hg.  Spitzen- 
stoss  im  V  Interst.  1  Fingerbr.  innerh.  d.  Mam. -Linie.  Relat. 
Herzdämpfung  rechts  2  Fingerbr.  ausserh.  d.  Sternum.  Syst.  Ne- 
bengeräusch über  der  Spitze.  WR  — .  Leber-  und  Milzdämpfungen 
niclit  vergrössert.  Alb.  im  Harn  — .  Röntgen  bestätigte  die  Dia- 
gnose. 

Kapillaruntersuchung  ^^,2  21. 

61.  M.  S.  18-jähriger  junger  Mann.  Aufgen  ^7c  22.  Dia- 
gnose: Stenosis  ostü  aortae  et  atriov.  sin.  Insuff.  valv.  semil.  aortae 
et  valv.  mitralis.  Exitus  "'  g  22.  Anamnese:  Gelenkrheumatismus. 
Zeitweise  schwere  Atemnot,  die  während  des  Winters  zugenommen 
hat.  St.  pr.:  Allgemeinbefinden  recht  schlecht.  Haut  blass.  Lippen 
zyanotisch.  Unbedeutende  Ödeme  an  den  Füssen.  Puls  regelmässig, 
gleichmässig,  leicht  celer.  Kapillarpuls.  Bl.-Dr.  110 — 100  mm  Hg. 
Spitzenstoss  im  V  u.  VI  Interst.  in  der  mittleren  Axillarlinie.  Re- 
lat. Herzdämpfung  rechts  3  Fingerbr.  ausserh.  d.  Sternum.  Syst. 
und  präsyst.  Nebengeräusch  über  der  Spitze  und  diast.  Nebenge- 
räusch über  der  Basis.  WR  — .  Leber-  und  Milzdämpfungen  deut- 
lich vergrössert.  Alb.  im  Harn  — .  Röntgenuntersuchung  nicht  aus- 
geführt. 
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Kapillaruntersuchung  ^7c  22. 

Die  Obduktion  zeigte  endokarditische  Veränderungen  in  den  Aorta-, 
Mitral-  und  Trikuspidalklappen  und  vielleicht  eine  leichte  Verenge- 
rung der  Aortenmündung.  Ausserdem  bestand  Stauung  in  der  Leber, 
der  Milz  und  den  Nieren  und  fand  sich  Flüssigkeit  in  der  Pleura- 
und  der  Perikardialhöhle. 

62.  H.  I.  22-jährige  Frau.  Aufgeu.  ^^/5  22.  Diagnose:  In- 
suff.  valv.  mitralis.  Achylia  gastrica.  Helminthiasis.  Neurosis 
Gebessert  entl.  ^  /s  22.  Anamnese:  Gelenkrheumatismus.  Seit  zwei 
Wochen  Müdigkeit,  Schwindel,  Herzklopfen,  zunehmende  Atemnot. 
St.  pr. :  Allgemeinbefinden  recht  gut.  Farbe  der  Haut  wie  gewöhn- 
lich. Keine  Ödeme.  Kein  Rasseln  in  den  Lungen.  Puls  regel- 
mässig, gleichmässig,  mehr  celer  als  tardus.  Bl.-Dr.  130  mm  Hg. 
Kapillarpuls.  Spitzenstoss  im  V  Interst.  1^2  Fingerbr.  ausserh.  d. 
Mam. -Linie.  Syst.  Nebengeräusch  über  der  Spitze.  WR — .  Leber- 
und Milzdämpfungen  nicht  vergrössert.  Alb.  im  Harn  — .  Röntgen 
bestätigte  die  Diagnose. 

Kapillaruntersuchung  ^^/5   22;  ^^5  22. 

63.  F.  W.  41-jähriger  Mann.  Aufgen.  ^'/e  22.  Diagnose:  In- 
suff.  valv.  semil.  aortae.  Hypertroph,  et  dilat.  cordis.  Arteriosclero- 
sis.  Emphysema  pulm.  Gebessert  entl.  "^c  22.  Anamnese:  Mehr- 
mals Gelenkrheum.  Seit  vorigem  Herbst  zunehmende  Atemnot,  die 
während  der  letzten  Zeit  sehr  schwer  gewesen  ist.  St.  pr. :  Allge- 
meinbefinden recht  gut.  Haut  etwas  blass.  Keine  Ödeme.  Weiches 
Rasseln  in  den  Lungen.  Puls  regelmässig,  deutlich  celer.  Kapillar- 
puls. Bl.-Dr.  140  mm  Hg.  Spitzenstoss  im  V  Interst.  in  der  Mam.- 
Linie.  Pulsation  in  grossen  Gefässen.  Relat.  Herzdämpfung  1^/2 
Fingerbr.  ausserh.  d.  r.  Randes  des  Sternum.  Syst.  u.  diast.  Neben- 
geräusche über  der  Basis  und  Spitze  hörbar.  WR  — .  Leber-  und 
Milzdämpfungen  nicht  vergrössert.  Alb.  im  Harn  — .  Röntgenunter- 
suchung nicht    ausgeführt. 

Kapillaruntersuchung  ^ve  22. 

64.  K.  S.  40- jährige  Frau.  Aufgen.  ^^/g  22.  Diagnose:  Insuff- 
valv.  semil.  aortae.  Hypertroph,  et  dilat.  et  myodegen.  cordis. 
Angina  pectoris.  Neurosis.  Lues.  Gebessert  entl.  '''\  8  22.  Anamr 
nese:  Seit  drei  Jahren  Atemnot.  Oft  nächtliche  Schmerzen  in  det 
Herzgegend.  Lues  wird  verneint.  St.  pr. :  Allgemeinbefinden  rech- 
schlecht. Haut  und  sichtbare  Schleimhäute  blass  und  deutlich  zyano- 
tisch. Keine  Ödeme.  Kein  Rasseln  in  den  Lungen.  Puls  regel. 
massig,  gleichmässig,  tardus.  Kein  deutlicher  Kapillarpuls.  Bl.-Dr. 
140 — 130  mm  Hg.  Spitzenstoss  1  Fingerbr.  ausserh.  d.  Mam. -Linie. 
Syst.  Nebengeräusch  über  der  Basis  und  Spitze  und  diast.  Neben- 
geräusch über  der  Basis.  WR  -f- .  Leber-  und  Milzdämpfungen  nicht 
vergrössert.  Im  Harn  Spuren  von  Alb.  Röntgen  bestätigte  die  Dia- 
gnose. 

Kapillaruntersuchung  ^'^/e  22. 

65.  K.  L.  48-jähriger  Mann.  Aufgen.  "^5  22.  Diagnose:  Ste- 
nosis ostii  atriov.   sin.  Insuff.  valv.   mitr.?     Myodegen.   et  hypertroph. 
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et  dilat.  cordis.  Bronchitis.  Emphysema  pulm.  Gebessert  entl.  "^,  t> 
22.  Anamnese:  Vor  10  Jahren  Gelenkrheumatismus.  Seit  1910 
zunehmende  schwere  Atemnot.  Zweimal  Symptome  von  Embolus  im 
Gehirn.  St.  pr.:  Allgemeinbefinden  recht  schlecht.  Haut  blass.  Lip- 
pen zyanotisch.  Schwache  Ödeme  an  den  Unterschenkeln.  Spärlich 
weiches  Rasseln.  Herzfehlerzellen.  Puls  unregelmässig,  ungleich- 
massig.  Bl.-Dr.  115 — 120  mm  Hg.  Spitzenstoss  im  V  Interst.  1 
Fingerbr.  ausserh.  d.  Mam. -Linie.  Relat.  Herzdämpfung  rechts  2 
Fingerbr.  ausserh.  d.  r.  Randes  des  Sternum.  Schwaches  syst.  Ne- 
bengeräusch über  der  Spitze.  WR  — .  Leber  vergrössert,  schmerz- 
haft. Milzdämpfung  fehlt.  Alb.  im  Harn  — .  Röntgen  bestätigte  die 
Diagnose. 

Kapillaruntersuchung  ^  /5   22. 

66.  A.  T.  60-jähriger  Mann.  Aufgen.  "/i  22.  Diagnose:  In- 
suff.  valv.  semil.  aortae.  Aneurysma  aortae.  Insuff.  cordis.  Arterio- 
sclerosis.  Lues  latens.  Emphysema  pulmon.  Unverändert  entl.  '*/,'. 
22.  Anamnese:  Vor  25  Jahren  Lues.  Seit  10  Jahren  zunehmende 
Atemnot.  St.  pr. :  Allgemeinbefinden  sehr  schlecht.  Haut  blass. 
Lippen  schwach  zyanotisch.  Schwache  Ödeme  an  Füssen  und  Brust. 
Weiches  Rasseln.  Herzfehlerzellen.  Puls  unregelmässig,  ungleich- 
massig,  leicht  celer.  Kapillarpuls.  Bl.-Dr.  150 — 160  mm  Hg.  Spit- 
zenstoss im  VI  Interst.  etwas  ausserh.  d.  Mam. -Linie.  Pulsation 
im  Jugulum  palpiert.  Syst.  und  diast.  Nebengeräusch  über  der 
Basis.  WR  — .  Leber  vergrössert,  schmerzhaft.  Milzdämpfung  nicht 
vorhanden.     Alb.   im  Harn  — .     Röntgen  bestätigte  die  Diagnose. 

Kapillaruntersuchung  "  /5   22. 

67.  E.  K.  26-jährige  Frau.  Aufgen.  ^Vio  21.  Diagnose:  Ste- 
nosis ostii  atriov.  sin.  Gebessert  entl.  ^^12  22.  Anamnese:  Seit  8 
Jahren  zunehmendes  Herzklopfen  und  Atemnot,  die  jetzt  schwer  und 
ununterbrochen  ist.  St.  pr. :  Allgemeinbefinden  recht  schlecht.  Haut 
blass.  Lippen  zyanotisch.  Keine  Ödeme.  Kein  Rasseln.  Blutige 
Sputa.  Puls  regelmässig,  gleichmässig.  Bl.-Dr.  85 — 90  mm  Hg. 
Spitzenstoss  im  IV  Interst.  1  Fingerbr.  ausserh.  d.  Mam. -Linie. 
Präsyst.  Nebengeräusch  über  der  Spitze.  WR  — .  Leber-  und 
Milzdämpfungen  nicht  vergrössert.  Alb.  im  Harn  — .  Die  Röntgen- 
untersuchung zeigt  eine  Herzsilhuette  vom  Mitraltypus. 

Kapillaruntersuchung    /12   21. 

Am  "^4  22   neu    aufgen.     Diagnose  wie  oben.     T^ntl.  '',  10  22. 

Kapillaruntersuchung  ^  /5  22. 

68.  H.  L.  45-jähriger  Mann.  Aufgen.  ''/lo  20.  Diagnose:  In- 
suff. valv.  semil.  aortae.  Insuff.  valv.  mitralis.  Hypertrophia  et 
dilat.  cordis.  Nephrosclerosis.  Stasis  hepatis,  pulmon.  et  renum. 
Exitus  ^  10  20.  Anamnese:  Mit  37  Jahren  Gelenkrheumatismus. 
Seit  Mai  zunehmende  bedeutende  Atemnot.  St.  pr. :  Allgemeinbe- 
finden schlecht.  Haut  sehr  blass,  leicht  zyanotisch.  Schleimhäute 
zyanotisch.  Keine  Ödeme.  Kleinblas,  weiches  und  verstärktes  Ras- 
seln.    Puls    regelmässig,    gleichmässig,    celer.     Kapillarpuls.     Bl.-Dr. 
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145  mm  Hg.  Spitzenstoss  im  VI  luterst.  in  der  vorderen  Axillar- 
linie. Syst.  Nebengeräusch  über  der  Spitze  und  Basis,  diast.  Ne- 
bengeräusch über  der  Basis.  WR  — .  Leber  vergrössert,  schmerz- 
haft. Milz  normal.  Im  Harn:  Alb.  ">  °»».  Röntgenuntersuchung 
nicht  ausgeführt. 

Kapillaruntersuehung  "',  lO   20. 

Die  Obduktion  bestätigte  die  klinische  Diagnose. 

69.  I.  S.  36-jährige  Frau.  Aufgen.  Vio  20.  Diagnose:  Insuff. 
valv.  mitralis.  Stenosis  ostii  atriov.  sin.?  Stenosis  ostii  aortae  et 
insuff.  valv.  semil.  aortae.  Hypertroph,  et  dilat.  cordis.  Acc.  Pneu- 
monia  lobul.?  Exitus  ''/n  20.  Anamnese:  Mit  21  Jahren  Lues. 
Seit  zwei  Jahren  Atemnot,  Herzklopfen,  Schwindel.  St.  pr. :  Allge- 
meinbefinden recht  schlecht.  Haut  von  gewöhnlicher  Farbe.  Sicht- 
bare Schleimhäute  blass.  Keine  Ödeme.  Puls  unregelmässig,  un- 
gleichmässig,  nicht  celer  oder  tardus.  Bl.-Dr.  110 — 95  mm  Hg. 
Spitzenstoss  im  V  Interst.  1  Fingerbr.  ausserh.  d.  Mam. -Linie.  Syst. 
Nebengeräus(!h  über  der  Spitze  und  Basis  und  diast.  über  der  Basis. 
WR — .  Leber-  und  Milzdämpfungen  nicht  vergrössert.  Alb.  im 
Harn  — .  Während  des  Aufenthaltes  im  Krankenhaus  trat  weiches 
imd  verstärktes  Rasseln  in  den  Lungen  auf.  Röntgen  zeigt  eine 
Herzsilhuette  von   überwiegendem    Mitraltypus. 

Kapillaruntersuchung  ^Vio  20. 

Eine  Obduktion  wurde  nicht   ausgeführt. 

Die  10  Fälle,  die  zu  dieser  Gruppe  gezählt  sind,  umfassea 
hauptsächlich  Klappenfehler.  Daneben  kommt  in  zwei  Fällen 
(()4  und  05)  ein  Herzmuskelfehler  vor,  und  in  Fall  G6  litt  der 
Kranke  an  einem  Aorta-Aneurysnaa.  Unter  den  Klappenfeh- 
lern sind  alle  Mitral-  und  Aortaklappenfehler,  teils  isoliert  und 
teils  in  verschiedenen  Kombinationen  miteinander  repräsen- 
tiert. Fall  Gl  weist  eine  Kombination  von  Stenose  und  In- 
suffizienz sowohl  in  dem  Aorten-  als  in  dem  Mitralostium  auf. 

In  den  9  ersten  zu  dieser  Gruppe  gezählten  Fällen  gestal- 
tet sich  das  Kapillarbild  ganz  anders  als  in  der  vorhergehen- 
den Gruppe.  Die  drei  ersten  Fälle  (60,  (il,  62)  bieten  der 
Hauptsache  nach  folgendes  Bild: 

Die  Kapillarschlingen,  die  von  gewöhnlicher  roter  Farbe 
sind,  treten  deutlich  gegen  den  blass  hellroten  Grund  hervor. 
Sie  liegen  recht  ungleichmässig  im  Gesichtsfeld  verteilt,  im 
allgemeinen  dicht,  stellenweise  mit  kleineren  Lücken.  Länge 
und  Schlängelung  der  Kapillaren  in  diesen  Fällen  normal. 
Breite  oft  geringer  als  gewöhnlich.  Kaliber  der  Kapillaren 
bedeutend  verschieden.  Ungefähr  die  Hälfte  von  gewöhnlichem 
Kaliber,  die  übrigen  erheblich  feiner  als  gewöhnlich  und  man- 
che  haarfein.     Der  venöse  Teil  breiter  als  der  arterielle,  aus- 
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ser  bei  den  feinen  Schlingen,  wo  kein  ünterscliied  zu  bemer- 
ken ist.     Schaltstück  nicht  breiter  als  die  übrige  Schlinge. 

Sämtliche  Schlingen  gut  mit  Blut  gefüllt.  Strom  sehr  wech- 
selnd, recht  unabhängig  vom  Kaliber  der  Schlingen.  In  einem 
Teil  der  Schlingen  ist  der  Strom  schnell  und  gleichmässig. 
Inhalt  der  Schlingen  homogen  und  recht  kontinuierlich.  In 
anderen  langsamer,  oft  stockender  Strom.  Inhalt  körnig  oder 
homogen,  oft  diskontinuierlich.  In  Fall  61  ist  der  Strom  je- 
doch überall  sehr  langsam. 

Bei  einer  grossen  Anzahl  Schlingen  ist  eine  lebhafte  Moti- 
lität zu  beobachten.  Besonders  hervortretend  sind  die  Bewe- 
gungen in  den  venösen  Teilen  der  Schlingen  in  Fall  61,  wo 
der  venöse  Teil  bei  manchen  Schlingen  etwas  breiter  als  ge- 
wöhnlich ist. 

Der  Manschettenversuch  fiel  verschieden  aus.  In  Fall  60 
z.  B.  konnte  bei  Kompression  auf  60 — 80  mm  Hg  keine  Ver- 
änderung der  Dichtigkeit  oder  Form  der  Schlingen  beobachtet 
werden.  In  Fall  62  dagegen  trat  hier  und  da  eine  neue 
Schlinge  im  (iresichtsfeld  auf.  In  diesem  Fall  hatte  die  Kom- 
pression auch  gesteigerte  Bewegungen  im  Gefolge. 

Das  Kapillarbild  entspricht  in  diesen  Fällen  ungefähr  den 
Verhältnissen,  die  während  der  leichtesten  Perioden  der  Anä- 
mie vorkomm.en. 

In  den  folgenden  sechs  Fällen  (63,  64,  65,  66,  67,  68)  sind 
diese  Merkmale  stärker  ausgeprägt. 

Die  Kapillaren,  die  von  gewöhnlicher  Farbe  sind,  treten  mit 
zwei  Ausnahmen  (67  und  68)  deutlich  gegen  den  blass  hellroten 
Grund  hervor.  Sie  liegen  recht  ungleichmässig  verteilt  im 
Gesichtsfeld.  Hier  und  da  sieht  man  spärlich  besetzte  oder 
kleinere,  völlig  kapillarenfreie  Gebiete  Breite  der  Schlingen 
oft  geringer  als  gewöhnlich.  Kaliber  der  Kapillaren  viel  feiner 
als  gewöhnlich.  Eine  grosse  Anzahl  Schlingen  haarfein,  in 
Fall  66  sogar  die  meisten.  Nur  in  Fall  65  findet  sich  eine 
und  die  andere  von  gewöhnlichem  Kaliber.  Der  venöse  Teil 
im  allgemeinen  nicht  breiter  als  der  arterielle,  ausser  bei  den 
Schlingen  von  ungefähr  gewöhnlichem  Kaliber,  wo  die  ge- 
wöhnliche Verschiedenheit  in  der  Breite  herrschend  ist.  In 
Fall  67  ist  jedoch  der  venöse  Teil  in  einigen  Schlingen  etwas 
breiter  als  gewöhnlich.  Schaltstück  teils  breiter  als  die  übrige 
Schlinge,  teils  von  derselben  Breite. 

Schlingen  im  allgemeinen  wohlgefüllt.     Strom  in  den  meisten 
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Fällen  sehr  wechselnd.  In  manchen  Schlingen  schnell  nnd 
gleichmässig.  Inhalt  homogen  und  kontinuierlich.  In  ande- 
ren langsam  und  ungleichmässig  mit  körnigem  und  recht  dis- 
kontinuierlichem Inhalt.  In  Fall  (!7  ist  der  Strom  jedoch 
überall  sehr  langsam  und  der  Inhalt  körnig. 

Fall  (56,  dessen  Kapillarbild  in  morphologischer  Hinsicht  sehr 
ausgeprägt  ^var,  zeigte  gewisse  Abweichungen  inbezug  auf  den 
Strom.  Dieser  war  in  den  meisten  Schlingen  lange  Zeit  völlig 
stagnierend.  Plötzlich  kommt  er  in  Gang,  wird  in  den  Schlin- 
gen Tom  feinsten  Kaliber  jagend  schnell  und  stockt  nach  einer 
AVeile  von  neuem. 

Bewegungen  fehlen  im  allgemeinen.  In  Schlingen  von  etwas 
grösserem  Kaliber  kommen  sie  in  geringer  Menge  vor.  Der 
Manschettenversuch  liefert  in  der  ]\[ehrzahl  der  Fälle  ein 
negatives  Resultat  sowohl  betreffs  einer  Steigerung  der  Motili- 
tät wie  inbezug  auf  das  Auftreten  neuer  Schlingen  im  (le- 
sichtsfeld. 

In  diesen  Fällen  zeigt  das  Kapillarbild  im  grossen  ganzen 
dieselben  Verhältnisse,  die  für  die  Kapillaren  bei  mittelschwe- 
ren Anämien  kennzeichnend  sind. 

Die  zu  dieser  Gruppe  gezählten  Fälle  litten  alle  an  einer 
bedeutenden  Stauung  in  inneren  Organen.  Von  diesen  trat  in 
Fall  60,  ()2,  ()3,  (54  und  67  die  Stauung  im  kleinen  Kreislauf 
fast  allein  hervor.  Sie  manifestierte  sich  in  den  Fällen  i')2, 
64  und  id(\  nur  durch  eine  andauernde,  mehr  oder  weniger  be- 
deutende Atemnot,  ein  Symptom,  das  allgemein  als  ein  Zei- 
chen von  Stauung  in  den  Lungen  aufgefasst  wird.  In  Fall  6o 
konnte  ausserdem  Rasseln  in  den  Lungen  nachgewiesen  wer- 
den, und  in  Fall  67  kamen  ])lutige  Sputa  als  Symptom  eines 
Lungen infarkts  vor.  In  den  übrigen  Fällen  (61,  65,  iU)  und 
^)S)  bestanden  ausser  Symptomen  von  Lungenstauung  auch 
Leberstauung  und  in  Fall  61  und  65  ausserdem  schwache 
Ödeme. 

Das  Kapillarbild  scheint  in  keinem  bestimmten  Verhältnis 
zu  der  Stärke  der  klinischen  Symptome  zu  stehen.  So  zeigt 
Fall  61,  in  dem  alle  klinischen  Symptome  mit  Ausnahme  des 
Ödems  stark  hervortreten,  dasselbe  versrleichsweise  wenie:  aus- 
geprägte  Kapillarbild  wie  die  Fälle  60  und  62,  wo  die  kli- 
nischen Symptome  bedeutend  leichtere  waren.  Andererseits 
findet  man  in  Fall  6o,  64  und  67,  wo  die  klinischen  Sym- 
ptome   nur   von  den  Lungen  herrühren,  ein  ebenso  ausgepräg- 
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tes  Kapillarbild  wie  in  Fall  05  und  (iß,  wo  ausser  Lungen- 
stauung auch  Leberstauung  und  in  Fall  (i5  ausserdem  Zeichen 
leichter  Ödeme  bestehen. 

Auch  scheint  das  Kapillarbild  innerhalb  dieser  Gruppe,  die 
nur  Klappenfehler  umfasst,  in  keinem  bestimmten  Verhältnis 
zu  der  Natur  der  Herzkrankheit  zu  stehen.  So  sind  teilweise 
dieselben  Klappenfehler  sowohl  unter  den  Fällen,  wo  das  Ka- 
pillarbild weniger  ausgeprägt  ist,  wie  in  den  übrigen  Fällen 
vertreten. 

In  zwei  Fällen  ((il  und  (il)  zeigten  sich  in  dem  sonst  deut- 
lich anämischen  Kapillarbild  unerhebliche  Zeichen  von  Kapil- 
larstauung in  Form  einer  leichten  Erweiterung  des  venösen 
Teils  einiger  Schlingen.  In  dem  ersteren  Fall  ((!l)  fanden 
sich  daneben  schwache  Zeichen  von  Odem. 

Das  Kapillarbild  des  letzten  ((i9)  der  zu  dieser  Gruppe  ge- 
zählten Fälle,  unterscheidet  sich  vollständig  von  unseren  Be- 
funden in  den  übrigen  Fällen.  Das  Bild  weist  nämlich  Zei- 
chen einer  massigen  Kapillarstauung  mit  breiten  venösen  Tei- 
len und  langsamem  körnigem  Strom  auf.  Klinisch  manifestierte 
sich  die  Herzinsuffizienz  durch  eine  Lungenstauung,  die  sich  in 
einer  bedeutenden  Atemnot  äusserte.  Zeichen  von  Odem  waren 
keine  festzustellen. 

Wir  haben  hier  also  einen  Fall  mit  Stauung  in  inneren  Or- 
ganen, ohne  sichtbare  Ödeme,  aber  mit  einem  Kapillarbild,  das 
zunächst  an  dasjenige  erinnert,  welches  wir  bei  den  Fällen  mit 
sichtbaren  Ödemen  gefanden  haben.  Dieser  Fall  bildet  unter 
Beachtung  der  allgemeinen  klinischen  Symptome  sowie  des 
Kapillarbilds,  wenn  man  so  will,  einen  Übergang  zwischen 
den  zu  Gruppe  2  und  3  gezählten  Fällen.  Fügt  man  hierzu 
weiter  die  Fälle  (U  und  67,  die  unbedeutende  Zeichen  einer 
Kapillarstauung  in  einem  sonst  anämischen  Kapillarbild  hat- 
ten, so  finden  wir  eine  Serie  von  Fällen,  die  verschiedene 
Übergangsstadien  zwischen  Gruppe  2  und  3  aufweisen. 

In  diesem  Zusammenhang  mag  ferner  darauf  hingedeutet 
werden,  dass  in  Fall  61  und  ()9  Stenose  und  Insuffizienz  des 
Aorta-  wie  des  Mitralostiums  vorhanden  waren. 

Für  die  übrigen  Veränderungen  des  Kapillarbilds  gilt  hier 
dasselbe  wie  in  den  vorhergehenden  Gruppen.  Wo  gleichzei- 
tig andere  Krankheiten  vorkommen,  können  sie  einen  Einfluss 
auf  das  Kapillarbild  ausüben.  Zu  dieser  Gruppe  gehören 
zwei  Fällen  (61  und  6(^)  mit  Arteriosklerose,  der  letztere  aus- 
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serdem  mit  Lues.  Fall  62  und  (54  waren  durcli  eine  Neurose 
kompliziert,  die  sich  besonders  in  dem  zweiten  der  Fälle  in 
dem  Vorkommen  reichlicher  Bewegungen  äusserte,  einem  Phä- 
nomen, das  ich  bei  der  genannten  Krankheit  zu  wiederholten 
Malen  habe  konstatieren  können. 

Der  grösseren  Sicherheit  halber  verdient  erwähnt  zu  wer- 
den, dass  alle  diese  Kranken  keine  Zeichen  von  Anämie  oder 
einer  anderen  Blutkrankheit  aufgewiesen  haben.  In  fünf  Fäl- 
len ((30,  ()4.  (iö,  (5(),  67)  ist  eine  Zählung  der  Blutkörperchen 
ausgeführt  worden,  die  normale  Resultate  lieferte. 


Schlussfolgerungen  und  Besprechung  der  Resultate. 

Aus  den  obigen  Untersuchungen  geht  hervor,  dass  das  Ka- 
pillarbild und  die  Kapillarzirkulation  in  einem  voll- 
ständig kompensierten  Fall  und  bei  einigen  nur  leicht 
inkompensierten  Herzfehlern  verschiedener  Art  gar 
nicht  durch  den  Herzfehler  beeinflusst  worden  ist. 

Erst  wenn  deutlichere  klinische  Zeichen  einer  In- 
kompensation  während  des  Krankheitsverlaufs  auf- 
getreten sind,  erfolgt  eine  Veränderung  des  Kapillar- 
bilds. Bei  manchen  Kranken  wird  das  Kapillarbild 
auch  durch  ziemlich  kleine  Kompensationsstörungen 
beeinflusst,  während  bei  anderen  eine  Veränderung: 
des  Kapillarbilds  erst  dann  eintritt,  wenn  die  Inkom- 
pensation  bedeutender  geworden  ist. 

Die  Veränderungen  des  Kapillarbilds  bewegen  sich  indes  in 
zwei  diametral  entgegengesetzten  Richtungen. 

In  den  Fällen,  wo  neben  Stauung  in  inneren  Ors:a- 
nen  oder  auch  als  alleiniger  Ausdruck  der  Inkompen- 
sation  sichtbare  Ödeme  in  höherem  Grade  aufgetreten 
sind,  wird  das  Kapillarbild  durch  mehr  oder  wenis-er. 
teils  nur  in  dem  venösen  Teil,  teils  ihrem  ganzen  Um- 
fang nach  erweiterte  Kapillaren  mit  einem  langsamen, 
oft  stagnierenden  Blutstrom,  also  durch  die  gewöhn- 
lichen Stauuugssymptome,  wie  sie  auch  von  früheren 
Forschern  beschrieben   worden  sind,  charakterisiert. 

In  den  Fällen  mit  überwiegender  Stauung  in  inne- 
ren Organen,  vielleicht  vor  allem  mit  Lungenstauung, 
hat  das  Kapillarbild  ungefähr  dasselbe  Aussehen  an- 
genommen,   das    bei    leichten  und  mittelschweren  Fäl- 
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len  von  Anämie  vorkommt.  Das  Bild  wird  von  un- 
dicht liegenden  Schlingen  von  sehr  feinem  Kaliber 
beherrscht. 

Es  scheint  offen  zutage  zu  liegen,  dass  die  beschriebenen 
Verschiedenheiten  des  Kapillarbilds  auf  einer  veränderten  Blut- 
verteilung im  Körper,  eventuell  auf  einer  veränderten  Blut- 
menge beruhen.  Plescii  hat  nämlich  vor  kurzem  gezeigt,  dass 
die  Blutmenge  bei  Herzkrankheiten  im  allgemeinen  vermehrt 
ist.  Aber  dieser  Umstand  vermag  doch  kaum  das  Bild  zu  er- 
klären, das  man  bei  peripherer  Stauung  findet,  denn  eine  Ver- 
mehrung der  Blutmenge  ist  wohl  am  ehesten  als  eine  kom- 
pensatorische Erscheinung  zu  betrachten,  die  bestimmt  ist,  dem 
Blutmangel  entgegenzuwirken,  welcher  in  gewissen  Teilen  des 
Zirkulationssystems  durch  Stauung,  d.  h.  eine  abnorme  An- 
häufung von  Blut,  in   anderen  Teilen  desselben  entsteht. 

Es  scheint  daher  wahrscheinlich  zu  sein,  dass  das 
kapilläre  Stauungsbild  allein  oder  wenigstens  in 
erster  Linie  auf  einer  alniorme  Anliäufung  von  Blut 
in  der  Peripherie,  also  auf  einer  abnormen  Blutver- 
teilung beruht.  Ob  die  kompensatorische  Vermehrung  der 
Blutmenge  sekundär  einigermassen  auf  das  Kapillarbild  ein- 
wirkt, lässt  sich  natürlich  nicht  entscheiden. 

Die  klinische  Erfahrung  lehrt,  dass  die  al)norme  Blutver- 
teilung bei  Zirkulationsstörungen  nicht  immer  in  der  Peri- 
pherie, wo  sie  sich  durch  die  p]ntstehung  von  Ödemen  mani- 
fe.stiert,  sondern  oft  in  einer  starken  Blutüljerfüllung  innerer 
Organe  Ausdruck  findet.  Die  Ursache  hierzu  ist  in  den  mei- 
j^ten  Fällen  unbekannt.  Wenn  die  Anhäufung  von  Blut  in 
inneren  Organen  hinreichend  gross  wird,  darf  man  vermuten, 
dass  sie  zu  einer  Verminderung  der  Blutmenge  in  der  Peri- 
pherie führt.  Und  da  es  nicht  wahrscheinlich  ist,  dass  der  an- 
gedeutete relative  Blutmangel  ganz  durch  eine  Vermehrung 
der  Blutmenge  kompensiert  würde  —  denn  dies  würde  ganz 
gewiss  zu  einer  verhängnisvollen  Blutüberfüllung  des  Zirkula- 
tionssystems führen  — ,  erscheint  es  erklärlich,  wenn  ein 
an  die  Anämien  erinnerndes  Kapillarbild  als  Folge 
dieser  Art  von  abnormer  Blutverteilung  entsteht.  Dass 
in  den  verschiedenen  Fällen  das  eine  oder  das  andere  Bild 
früher  oder  später  auftritt,  ist  eine  gewöhnliche  klinische  Be- 
obachtung. 

Als    Ausdruck    der    abnormen    Blutverteilung    ist    u.    a.   die 
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Far])e  der  Haut  betrachtet  worden.  In  dieser  Hinsicht  herrscht 
eine  recht  bemerkenswerte  Übereinstimmnng  zwischen  Haut- 
farbe und  Kapillarbild,  wovon  die  folgende  Tabelle  Zeugnis 
ablest. 


Fall 

Hautfarbe 

Sichtbare 
Schleimhäute 

Kapillart)ild 

42 

gewöliulicb 

gewöhnlich 

gewöhnlich 

43 

etwas  blass 

gewöhnlich 

gewöhnlich 

44 

gewöhnlich 

gewöhnlich 

gewöhnlich 

45 

leichte  Zyanose 

leichte  Zyanose 

gelinde  Stauung 

46 

gewöhnlich 

etwas  blass 

gelinde  Stauung 

47 

gewöhnlich 

gewöhnlich 

gelinde  Stauung 

48 

Zyanose 

Zyanose 

gelinde  Stauung 

49 

gewöhnlich 

leichte  Zyanose 

gewöhnlich 

50 

blass 

gewöhnlich 

gewöhnlich 

51 

leichte  Zyanose 

leichte  Zyanose 

gewöhnlich 

52 

blass 

leichte  Zyanose 

gelinde  Stauung 

53 

gewöhnlich 

geAvöhnlicli 

gelinde  Stauung 

54 

etwas  blass 

gewöhnlich 

deutliche  Stauung 

69 

gewöhnlich 

etwas  blass 

deutliche  Stauung 

55 

Zyanose 

Zyanose 

bedeutende  Stauung 

56 

Zyanose 

Zyanose 

bedeutende  Stauung 

57 

Zyanose 

Zyanose 

bedeutende  Stauung 

58 

Zyanose 

Zyanose 

bedeutende  Stauung 

59 

Zyanose 

Zyanose 

ausserordent.  hochgradige 
Stauung 

60 

gewöhnlich 

leichte  Zyanose 

leicht  anämisch 

61 

blass 

Zyanose 

leicht  anämisch 

62 

gewöhnlich 

leicht  anämisch 

63 

blass 

bedeutend  anämisch 

64 

blass 

deutliclie  Zyanose 

bedeutend  anämisch 

65 

blasä 

Zyanose 

bedeutend  anämisch 

66 

blass 

schwache  Zyanose 

bedeutend  anämisch 

67 

blass 

Zyanose 

bedeutend  anämisch 

68 

sehr  blass 

leichte  Zyanose 

bedeutend  anämisch 

In  den  Fällen,  wo  die  Farbe  der  Haut  und  der  Schleim- 
häute die  gewöhnliche  war  oder  nur  unbeträchtlich  von  der 
Norm    abwich,    hat  auch  das  Kapillarbild  im  allgemeinen  ein 
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gewöhnliches  oder  nur  in  geringem  Masse  abweichendes  Aus- 
sehen gezeigt.  Wo  die  Zyanose  deutlich  hervortrat,  hat  das 
Kapillarbild  gewöhnlich  eine  deutlich  oder  bedeutende,  ja 
hochgradige  Stauung  erkennen  lassen.  In  den  Fällen,  wo  die 
Haut  blass  war,  ist  das  Kaj)illarbild  gewöhnlich  mehr  oder 
weniger  anämisch  gewesen. 

Im  allgemeinen  wird  angegeben,  dass  die  Blässe  ein  für 
Aortavalvelinsufüzienz  charakteristisches  Symptom  sei.  Die 
obigen  Untersuchungen  zeigen  auch,  dass  das  Kapillarbikl  in 
mehreren  Fällen  von  Aortavalvelinsufüzienz  mit  oder  ohne 
Kombination  von  Aortastenose  oder  anderen  Klappenfehlern 
(ßo,  (34,  66,  6S)  anämisch  ist.  Doch  geht  aus  Fall  60,  62,  65 
und  67  hervor,  dass  ein  anämisches  Kapillarbild  nicht  nur  für 
die  Aortafehler  charakteristisch  ist,  sondern  auch  bei  Mitral- 
valvelinsuffizienz  und  in  besonders  hohem  Grade  bei  Stenose 
des  linken  x^trioventrikularostiums  vorkommen  kann. 

Eine  Frage,  welche  die  Kliniker  stets  interessiert  hat,  ist 
die  nach  der  Entstehung  der  Ödeme.  Bei  den  obigen  Beob- 
achtungen sind  gelinde  sichtbare  Ödeme  mit  oder  ohne  Ka- 
pillarstauung vorgekommen.  Umgekehrt  ist  gelinde  Kapillar- 
stauung ohne  sichtbare  Ödeme  beobachtet  worden.  Aber  in 
allen  den  Fällen,  wo  die  sichtl^aren  Ödeme  bedeutend  waren, 
bestand  eine  ausgeprägte  Kapillarstauung.  In  den  Fällen 
mit  grossen  Ödemen  waren  die  Kapillaren  stark  erweitert  und 
mit  Blut  vollgepfropft.  Es  scheint  daher  wahrscheinlich,  dass 
dieser  Umstand  mit  der  Entstehung  bedeutenderer  Ödeme  zu- 
sammenhängt, ein  Verhalten,  das  auch  früher  allgemein  ange- 
nommen worden  ist. 

Das  Vorkommen  von  Ödemen,  wenn  auch  in  geringer  Menge, 
in  Fällen  ohne  jedes  Zeichen  von  Ka])illarstauung  oder  sogar 
in  Fällen,  wo  das  Kapillarbild  anämisch  i.st,  fordert  eine  an- 
dere Erklärung.  Auch  wurde  erwähnt,  dass  Plesch  nach- 
gewiesen hat,  dass  die  Blutmenge  bei  Herzfehler  vermehrt 
st.  A^ielleicht  erleidet  das  Blut  hierbei  eine  Veränderung, 
welche  die  Entstehung  von  Ödemen  befördern  kann. 

Auf  die  Frage,  weshalb  in  dem  einen  Fall  Ödeme  ent- 
stehen, in  dem  anderen  Stauung  in  inneren  Organen,  geben  die 
vorliegenden  Kapillaruutersuchungen  keine  Antwort.  Viel- 
leicht spielt  u.  a.  in  gewissen  Fällen  die  eigene  Beschaifen- 
heit  der  Kapillaren  eine  Rolle.    Es  ist  bemerkenswert,  dass  das 
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Kapillarbild  iii  den  Fällen  mit  bedeutenden  Ödemen  gewöhn- 
lich deutliche  Zeichen  einer  Arteriosklerose  aut'weis. 

Noch  eine  Beobachtung  sei  hier  näher  berührt.  In  Fall  (JO 
kamen,  wie  bereits  erwähnt,  Kapillarschlingen  von  verschie- 
dt'ner  Farbe  vor.  Die  Schlingen,  in  denen  die  Stauung  aus- 
geprägt war,  waren  dunkel  gefärbt,  während  die  anderen  eine 
gewöhnliche  rote  Färbung  besassen. 

Diese  Beobachtung  ist  von  Interesse,  weil  sie  einen  direk- 
ten Einblick  in  eine  der  feinsten  Funktionen  des  Körpers 
gestattet,  soweit  dieselbe  infolge  ihrer  Natur  überhaupt  dem 
Auge  sichtbar  ist,  nämlich  in  die  SauerstofFabgalje  des  Blutes 
und  die  Kohlensäureaufnahme  aus  den  Geweben.  Je  lang- 
samer der  Blutstrom  ist,  desto  weniger  Erythrozyten  passieren 
die  Kapillaren  in  der  Zeiteinheit.  Damit  die  umliegenden 
(xewebe  nichtsdestoweniger  ihren  Sauerstoffbedarf  in  möglichst 
grossem  Umfang  gedeckt  erhalten,  ist  es  notwendig,  aus  den 
langsam  passierenden  Blutkörperchen  mehr  Sauerstoff  aufzu- 
nehmen als  aus  den  Blutkörperchen,  die  in  der  Zeiteinheit  in 
grösserer  Anzahl  die  Kapillarschliogen  passieren.  Anderer- 
seits wird  in  dem  ersteren  Fall  mehr  Kohlensäure  per  Blut- 
körperchen, aufgenommen  als  in  dem  letzteren,  wodurch  der 
Inhalt  der  Kapillaren  eine  dunklere  Farbe  erhält.  Das  Ka- 
pillarbild zeigt  uns  in  diesem  Fall  in  Schlingen  von  verschie- 
dener Farbe  verschiedene  Stadien  des  (xasaustausches  zwischen 
Blut  und  rie weben. 


Oben  ist  die  Vermutung  ausgesprochen  worden,  dass  das 
Verhalten  der  Kapillaren  bei  Blutkrankheiten  mit  deren  aller 
AVahrscheinlichkeit  nach  vermehrter  oder  verminderter  Blut- 
menge von  der  Blutmenge  abhängig  sei.  Aus  den  Kapillarstudien 
l)ei  Zirkulationsstörungen  ist  hervorgegangen,  dass  das  Kapillar- 
l)ild  bei  diesen  Störungen  offenbar  auf  einer  relativen  Vermin- 
derung oder  Vermehrung  der  Blutmenge  in  der  Peripherie  be- 
ruht. In  dem  einen  Fall  entsteht  ein  an  die  Anämien  erinnerndes 
Bild,  in  dem  anderen  ein  Bild,  welches  an  dasjenige  gemahnt, 
das  wir  bei  der  Erythrämie  gefunden  haben.  Das  Verhal- 
ten der  Kapillaren  bei  Zirkulationsstörungen  seheint 
also  in  recht  bemerkenswertem  Grade  für  den  Gedan- 
ken zu  sprechen,  dass  der  Blutmenge  eine  recht  grosse 
Bedeutung  für  die  Entstehung  des  Kapillarl)ildes  bei 
Blutkrankheiten  beizumessen  ist. 
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Falls  dieser  Gedanke  richtig  ist,  würden  wir  uns 
also  durch  das/ Studium  der  Kapillaren  eine  wenn  auch 
nur  approximative  Vorstellung  von  der  Blutmenge  liei 
den  Blutkrankheiten  bilden  können. 
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—  JanzeN,  zit.  nach  O.  MÜLLER,  Die  Kapillaren  der  menschlichen 
Körperoberfläche.  1922.  S.  115.  —  JÜRQENSEN,  E.,  Bewertung 
von  Kapillarpulsbeobachtungen  usw.  Zeitschr.  f.  kl.  Med.  Bd  83. 
H.  5  u.  ().  1916.  —  JÜRGENSEN,  E.,  Mikrokapillarbeobachtungen  vmd 
Puls  der  kleinsten  Gefässe.  Zeitschr.  f.  kl.  Med.  Bd  86.  1918. 
S.  410.  —  JÜRGENSEX,  E.,  ]\[ikrokapillarbcol)achtungen.  Deutsch. 
Arch.  f.  kl.  Med.  Bd  132.  1020.  S.  204.  —  KOEPPE,  Die  Mi- 
kroskopie des  lebendes  Auges.  1920.  —  KraüPA,  Die  Anastomosen 
an  Papillen-  und  Netzhautvenen.  Arch.  f.  Augenheilk.  Bd  78. 
1915.  H.  3.  —  Kraus,  H..  Der  Kapillardruck.  Volkmanns  Samm- 
lung   kl.    Vorträge.     Innere    Med.     N:o    704 — 706.     1914.     S.   315. 

—  Kries,  N,  V.,  Über  den  Druck  in  den  Blutkapillaren  der  mensch- 
lichen Haut.  Ber.  über  die  Verhandl.  der  königl.  sächsischen  Ge- 
sellsch.  der  Wissensch.  1875.  S.  149.  —  Krimke,  Die  Nerven  der 
Capillarcn.  Diss.  München  1884.  —  Krogh,  A.,  Studies  on  the 
capillarimotor  mechanism.  Journal  of  Physiol.  Vol.  LUX  n.  6. 
1920.  —  Kylin,  E.,  Studien  über  das  Verhalten  des  Kapillardruk- 
kes.  Forhandl.  ved  9nde  Nordiske  kongress  f.  indre  med.  1919. 
S.    67.    —    Kylin,  E.,  Nägra  kapillärtrycksstudier.      Göteborg  1920. 

—  Landerer,  R.,  Zur  Frage  des  Kapillardruckes.  Zeitschr.  f.  kl. 
Med.  1913.  Bd  78«  —  Leriche  u.  Policard,  Lyon  chirurg. 
B.  118,  1921.  S.  214.  Zit.  nach  O.  MÜLLER,  Die  Kapillaren  der 
menschlichen  Körperoberfläehe.  1922.  S.  62.  —  Leuwenhoek, 
Arcana  naturae  delecta.  1695.  Zit.  nach  NAGELS  Handbuch  der  Phy- 
siologie des  Menschen.  S.  761.  —  LlEBESNl^,  P.,  Kapillarkreislauf- 
beobachtungen im  Höhenklima.  Wiener  med.  Wochenschr.  1921. 
N:r  50.  Ref.  IMünch.  med.  Wochenschr.  1922.  N:o  3.  —  LOM- 
BARD, W.,  The  blood  pressure  in  the  arterioles,  capillaries  and  small 
veins  of  the  human  skin.  American  Journal  of  Physiology.  1912. 
S.  335.  —  Magnus,  Chirurgisch  wichtige  Beobachtungen  am  Kapil- 
larkreislauf im  Bilde  des  Hautmikroskops  von  O.  MÜLLER  und  WEISS. 
Münch.  med.  Wochenschr.  N:o  29.  1921.  —  Malpighi,  Opera 
omnia.  1687.  —  Mayer,  S.,  Studien  zur  Histologie  und  Physiolo- 
gie des  Blutgefässsystems.  Sitzungsber.  d.  Wiener  Akad.  d.  Wissen- 
sch., Math.-naturw.  Kl.  Bd  93.  1886.  S.  45.  —  Mayer,  S.,  Die 
Muscularisierung  der  capillaren  Blutgefässe.     Anat.  Anzeiger.    Bd  21. 
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190:.^  S.  4i-2.  —  MOOG,  O.  u.  Ehrmanx,  W.,  Venendtuckmessung 
und  Kapillarbeobachtung  bei  insuffizi  entern  Kreislauf.  Berlin,  kl. 
Wochenschr.  K:o  35.  —  MoOG,  ().,  Blutdruckmessung  und  Capillar- 
beobachtung.  Med.  Klinik  K:o  42.  1919.  —  MoOG,  O.,  Zur  Me- 
thode der  Suffizienzprüfung  des  Kreislaufs  nach  E.  WEISS.  Med. 
Klinik  N:o  46.  1920.  —  MoOG,  O.  u.  Ambrosius,  W.,  Mikrokapil- 
larbeobachtungen  über  die  Wirkung  einiger  Gefässmittel.  Kl.  Wo- 
chenschr. IS:o  19.  1922.  —  MÜLLER,  O.,  Diskussionsbemerk.  auf 
dem  Kongr.  f.  innere  Med.  in  Warschau  1916.  zit.  nach  WEISS,  Münch. 
med.  Wochenschr.  N:o  26.  1916.  —  MÜLLER,  O.,  Mein  Capillar- 
mikroskop.  Med.  Klinik  N:o  48.  1921.  —  MÜLLER,  O.,  Capillar- 
befunde  bei  vasomotorischer  Konstitution.  Zeitschr.  f.  angewandte 
Anat.  u.  Konstitutionslehre.  Bd  VI.  1920.  —  MÜLLER,  O.,  Die 
Kapillaren  der  menschlichen  Körperoberfläche  in  gesunden  und  kran- 
ken Tagen.  Stuttgart  1922.  —  Xathaxssox,  Über  das  Verhalten 
des  Kapillardruckes  nach  Massenumschnürungen.  Inaug.-Diss.  Kö- 
nigsberg 1886.  • — -  Neumaxn,  R.,  Kapillarstudien  mittels  der  mikro- 
skopischen Kapillarbeobachtungsmethode  nach  Müller- Weiss.  Berl. 
kl.  Wochenschr.  N:o  35.  1920.  —  NICOLAI,  Nagels  Handbuch  der 
Physiologie  des  Menchen.  1909.  —  NiEKAU,  B.,  Anatomische  und 
klinische  Beobachtungen  mit  dem  Hautkapillarmikroskop.  Deutsch. 
Arch.  f.  klin.  Med.  Bd  132.  1920.  S.  301.  —  Parrisius,  W., 
Beobachtung  der  Schweissausführungsgänge  mit  dem  Kapillarmikro- 
skop. Münch.  med.  Wochenschr.  N:o  8.  1921.  —  PARRlSirs,  W.. 
Kapillarstudien  bei  Vasoneurosen.  Deutsch.  Zeitschr.  f.  Nervenheilk. 
Bd  72.  H.  5  u.  6.  1921.  —  Plesch,  J.,  Keber  die  klinische  Methode 
und  die  Ergebnisse  der  Blutmengenbestimmungen  im  lebenden  Or- 
ganismus. Verhandl.  des  24sten  Kongr.  f.  innere  Med.  1907.  S. 
585.  —  Plesch.  J.,  Sauerstoffversagung  und  Zirkulation  in  ihren 
kompensatorischen  Wechselbeziehungen.  Verhandl.  des  26sten  Kongr. 
f.  innere  Med.  1909.  S.  299.  —  Plesch.  J.,  Untersuchungen  über 
die  Physiologie  und  Pathologie  der  Blutmenge.  ■ —  PriBRAM  u.  He- 
NIUS,  Hypophyse  und  Raynaudsche  Krankheit.  Sitz.-Ber.  d.  Berliner 
Med.  Gesellscii.  10.  XH.  1919.  Ref.  Berl.  kl.  Wochenschr.  N:o 
3.  1920.  —  RecklixghaüSEN,  V.,  Messung  des  Blutdruckes  in  den 
kleinen  Arterien,  Venen  und  Kapillaren  des  Menschen  und  beim 
Tier.  Arch  f.  exp.  Pathol.  u.  Pharmok.  Bd  55.  —  Reimar,  Die 
sichtbare  körnige  Strömung  und  der  Zerfall  der  Blutsäulen  in  den 
Netzhaut-,  Hornhaut-  und  Bindehautgefässen.  Zeitschr.  f.  Augen- 
heilk.  Bd  IX.  1903.  S.  173.  —  ROMINGER,  Ein  Fall  von  Morbus 
coeruleus  mit  Demonstration  der  Hautkapillaren  am  Lebenden  nach 
Weiss.  Protokoll  der  Freiburger  Med.  Gesellsch.  4.  XL  1919. 
Ref.  Deutsch,  med.  Wochenschr.  N:o  6.  1920.  —  ROTERMUXD. 
Über  den  Kapillardruck  bei  Arteriosklerose.  Inaug.-Diss.  Marburg 
1904.  —  ROUGET,  Gh.,  Notes  sur  le  developpement  de  la  tunique 
contractile  des  vaisseaux.  Compt.  rendus  de  l'academie.  Bd  79. 
1874.  S.  659.  —  ROUGET,  Gh.,  Sur  la  contractilite  des  capillaires 
sanguins.  Compt.  rendus  de  Tacademie.  Bd  88.  1879.  S.  91G. 
—  Roy  und  Brown,  Neue  Methode  den  Blutdruck  in  den  kleinsten 
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Arterien.  Venen  und  in  den  Kaiiillaren  zu  messen.  Vcrhandl.  d. 
ph.vsiol.  Gesellsch.  Berl.  15.  II.  187S.  —  SCHAUMANN,  O.,  Zur 
ivenntnis  der  sogenannten  Botriocephalus-Anämie.  Berlin  1894.  — 
ScilAUMANN,  ().,  Die  abnehmende  Chlorosefrcquenz  imd  ihre  etwai- 
gen Ursachen.  Förhandl.  vid  den  X  nordiska  kongr.  f.  inv.  med. 
1Ü21.  S.  246.  —  SCIIANZ,  Ein  Hornhautmikroskop  und  ein  Ketz- 
liautfernrohr  mit  conaxialer  Beleuchtung.  Arcli.  f.  Augenheilk.  Bd 
■]1.  ]  895.  S.  265.  —  SCIIANZ,  Demonstration  eines  stercoskopischen 
Hornhautmikroskops.  Heidelberger  Bericht  1898.  S.  336.  —  SCHIL- 
LER, W.,  Ueber  den  Einfluss  der  Temperatur  auf  den  Druck  in  den 
Kapillaren   der   Haut.   Zit.  nach  Kylin,  Kapillärtrycksstudier.      1920. 

—  Schleich,  Sichtbare  Blutströmung  in  den  ol)erflächlichen  Ge- 
tassen  der  Augapfelbindehaut.  Zit.  nach  AUGSTEIN,  Kl.  Monatsbl.  f. 
Auuenheilk.  1902.  —  SCHUR,  H.,  Mikroskopische  Hautstudien  am 
Lebenden.  Wiener  kl.  Wochenschr.  N:o  42.  1920.  —  SCHUR,  H. 
Haut  und  Hautcapillaren  im  mikroskopischen  Bilde.  Zeitschr.  f.  an- 
gewandte Anat.  u.  Konstitutionslehrc.  Bd  V.  1920.  —  ScHUR,  H., 
t'l)er  die  Kapillarbeobachtung.  Wiener  kl.  Wochenschr.  N:o  42. 
1920.  —  Schur,  H.,  Über  Capillarbeobachtung  und  Suffizienzprü- 
fung.  Med.  Klinik  N:o  38.  1921.  —  Secher,  E.,  E.  Weiss'  Me- 
thode zur  Untersuchung  des  Funktionsvermögens  der  Kreislauforgane. 
Berl.  kl.  Wochenschr.  N:o  1.  1921.  —  Secher,  E.,  Klinische  Ka- 
pillaruntersuchungen. Acta  Medica  Scandinavica.  Vol.  LVL  Fase. 
III.  1922.  —  Smidt,  Kraus  u.  Brugsch,  Spezielle  Pathol.  u.  The- 
rap.  Bd  VIII.  1920.  S.  829  u.  845.  —  SpallAxXZANI,  De  feno- 
meui  della  circolazione.  177  3.  Zit.  nach  NAGELS  Handbuch  der 
Physiologie  I.  S.  761.  —  Spalteholz,  W.,  Die  Verteilung  der 
Blutgefässe  in  der  Haut.  Arch.  f.  Anat.  u.  Physiologie.  Anat.  Abt. 
189  3.  —  Steinach  u.  Kahn,  Echte  Kontraktilität  und  motorische 
Innervation  der  Blutkapillaren.  Pflügers  Arch.  Bd  97.  1903.  — 
Streife,  J.,  Zur  methodischen  Untersuchung  der  Blutzirkulation 
in  der  Nähe  des  Hornhautrandes.  Monatsbl.  f.  Augenheilk.  1914. 
S.  395.  —  Stricker,  Untersuchungen  über  die  kapillaren  Blutgefässe 
in  der  Nickhaut  des  Frosches.  Sitz.-Ber.  d.  kaiserl.  Akad.  der  Wis- 
sensch.,  Math.naturw.  Kl.  Bd  51.  1865.  —  STRICKER,  Studien  über 
den  Bau  und  das  Leben  der  capillaren  Blutgefässe.  Sitz.-Ber.  d. 
kaiserl.  Akad.  der  Wissensch.,  Math.-naturw.  Kl.  Bd  52.  1865.  — 
Tarchanoff,  Beobachtungen  über  contractile  Elemente  in  den  Blut- 
und  Lymphcapillaren.  Pflügers  Arch.  Bd  9.  1874.  —  ThalLER 
V.  Draga,  Zur  diagnostischen  Verwertbarkeit  der  mikroskopischen 
Haut  kapillaren.  Untersuchungen  am  lebenden  Menschen.  Wiener 
kl.  Wochenschr.  N:o  22.  1917.  —  Thaller  V.  DragA,  Die  Be- 
weü-ungen  der  Hautkapillaren.  Wiener  kl.  Wochenschr.  N:o  23. 
11)17.   —  Thayssen,  Th.,    Ugeskr.  f.  Ljeger.     Hf.   15   u.   16.      1920. 

—  Tigerstedt,  R.,  Lehrbuch  der  Physiologie  des  Menschen.  Bd  I. 
1909.  S.  286.  —  TÖRÖK,  Rieckes  Lehrbuch  der  Haut-  und  Ge- 
schlechtskrankheiten. 1912.  S.  274.  —  Unna,  Monatshefte  f.  prakt. 
Dermat.  Bd  XII.  1891.  Zit.  nach  O.  MÜLLER,  Die  Kapillaren 
der    menschlichen    Körperoberfläche.     1922.   —  VOGT,  A.,  Atlas  der 
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Spaltlampcnmikrosknpie  des  lebenden  Auges.  1921.  —  WEISS.  E., 
Beobachtunsi-  und  rnikrophotographische  Darstellung  der  Hautkapilla- 
ren am  lebenden  Menschen.  Deutsch.  Arch.  f.  klin.  Med.  1916. 
Bd  119.  —  Weis?,  E.,  Das  Verhalten  der  Hautkapillaren  bei  akuter 
Nephritis.  Münch.  med.  Wocheuschr.  1916.  N:o  26.  —  WEISS, 
E.,  Über  Beobachtung  der  Hautkapillaren  und  ihre  klinische  Bedeu- 
tung. Münch  med.  Wochensch.  1917.  N:o  19.  —  WEISS,  E., 
Eine  neue  Methode  zur  Suffienzprüfung  des  Kreislaufs.  Zeitschr.  f. 
exp.  Pathol.  u.  Therap.  1918.  Bd  19.  —  W^EISS,  E.,  Über  Beob- 
achtung der  Hautkapillaren  und  ihre  klinische  Bedeutung.  Wien, 
kl.  Wochenschr.  N:o  2.  1918.  —  WEISS,  E.  und  Hanfland,  Beob- 
achtungen über  Veränderung  der  Hautkapillaren  bei  Exanthemen. 
Münch.  med.  Wochenschr.  N:o  23.  1918.  —  WEISS,  E.,  Eine  neue 
Methode  zur  Suffizienzprüfung  des  Kreislaufs.  Zeitschr.  f.  ärztliche 
Fortbildung.  N:o  7.  1919.  —  WEISS,  E.,  Blutdruckmessung  und 
Capillarbeobachtung.  Med.  Klin.  N:o  22.  1920.  —  WEISS,  E., 
Über  mikroskopische  Kapillarbeobachtung.  Wien.  klin.  Wochenschr. 
N:o  38.  1920.  —  WEISS,  E.,  Capillarbeobachtung  und  Suffizienz- 
prüfung. Med.  Klin.  N:o  16.  1921.  —  WEISS,  E.  und  HOLLAND, 
Metä,  Zur  Morphologie  und  Topographie  der  Hautkapillaren.  Zeit- 
schr. f.  exp.  Pathol.  u.  Therap.  Bd  22.  1921.  —  WEISS,  M.,  La 
capillaroscopie.  La  Presse  Medicale  N:o  11.  1921.  —  WORM-MÜL- 
LER,  zit.  nach  TiGERSTEDT,  Lehrbuch  der  Physiologie  des  Kreislaufs. 
Leipzig  1893.     S.   428. 

(Purkinje,  J,  Müller,  Meissner,  Vierordt  und  Rood  zit.  nach 
TiGERSTEDT,  Lehrbuch  der  Physiologie  des  Kreislaufs.    Leipzig  1893.) 
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(Mitteilung  aus  dem  Laboratorium  des  Finseninstituts,  Kopenhagen.) 


Untersuchungen   über   die  reLative  Weite  der 

Bronchiolen  bei  der  verschiedenen  Luftspannung 

der  Lungen. 

Beitrag    zur    Kenntnis   der   Patliogenese   des   Bronchial- 

astlimas. 

Von 
CARL  SONNE, 


Der  Asthmaanfall  wurde  lange  Zeit  als  eins  der  besten  Bei- 
spiele für  eine  überwiegend  exspiratorische  Dyspnoe  angesehen. 
Erst  in  den  letzten  Jahren  begann  sich  die  Meinung  geltend 
zu  machen,  dass  die  Inspiration  jedenfalls  auch,  oder  vielleicht 
obendrein  noch  besonders  erschwert  ist.  Es  sind  besonders 
Autoren  wie  Troüsseau  und  Biermer,  die  an  der  ersten  An- 
schauung festhalten,  während  Stähelin  und  Schütze,^  auf 
spirometrische,  während  eines  Anfalls  aufgenommene,  Kur- 
ven sich  stützend,  glauben  behaupten  zu  können,  dass  die 
Exspiration  relativ  nicht  mehr  als  die  Inspiration  verändert 
ist.  RuBOw'-^  hat  sogar  bestimmt  daran  festhalten  zu  müssen 
geglaubt,  dass  das  Benehmen  des  Kranken  während  des  An- 
falls, wo  er  jedes  Hilfsmittel  zur  Stützung  seiner  Insinration 
anwendet,  dafür  spricht,  dass  vorzugsweise  diese  erschwert  ist, 
was  im  übrigen  auch  die  Aussagen  der  Kranken  in  der  Regel 
bestätigen  werden.  Bei  der  Beschreibung  des  Asthma- Anfalls 
sasrt  MoRAWiTZ  ^  u.  a. : 


1  Zt.  f.  klin.  Med.  1921. 

2  Bibliothek  fnr  L;eo;er  1921. 

^  Kraus  und  Bklghschs  Handbuch.  Bd.  III,  1921. 

21 — 230255.   Acta  med.  Scatidinav.  Vol.  LVIII. 
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»Entblösst  der  Kranke  seinen  Brustkorb,  so  siebt  man,  dass 
der  Tborax  in  Inspirationsstellung  stebt  .  .  .  Die  auxiliären 
Atemmuskeln,  die  Musculi  Scaleni,  Steruocleidomastoidei,  ja 
sogar  die  Pectorales  sind  angespannt.  Um  sieb  dieser  Muskeln 
besser  bedienen  zu  können,  fixiert  der  Kranke  durcb  Auf- 
stemmen der  Hände  seinen  Scbultergürtel.  Auffallend  ist  da- 
bei, dass  die  Inspiratoren  aucb  wäbrend  des  Exspiriums  ver- 
bältnis massig  wenig  erscblaffen,  sie  befinden  sieb  in  einem 
Zustande  tonischer  Erregung.»  —  Weiterbin  sagt  er:  »Die  Ex- 
spiration .  .  .  gescbiebt  mit  grosser  Gewalt,  besonders  unter 
Zuhilfenahme  der  Baucbpresse.  Der  Druck  der  Baucbpresse 
soll  zuweilen  so  stark  sein,  dass  die  Kranken  Urin  oder  Stuhl 
verlieren.» 

Also:  der  Kranke  verwendet  bei  der  Atmung  sowohl  seine 
Exspirations-als  auch  seine  Inspirationsmuskeln  sehr  energisch, 
und  was  an  sich  sehr  bemerkenswert  ist:  selbst  während  der 
Exspiration  erschlaiFen  die  Inspirationsmuskeln  nicht  vollstän- 
dig; die  Exspirationsmuskeln  sollen  nicht  nur  mithelfen,  einen 
eventuellen  Luftwiderstand  in  den  Lungen  zu  überwindenr 
sondern  sie  scheinen  auch  eine  antagonistische  Inspirations- 
muskelkraft überwinden  zu  müssen.  Die  objektiv  nachweis- 
bare Spannung  der  Inspirationsmuskeln  wird  sich  nun  in  der 
Regel  als  in  guter  Übereinstimmung  mit  den  subjektiven  Emp- 
findungen des  Kranken  erweisen,  da  seine  Klagen  gerade  dar- 
auf hinauslaufen,  dass  er  nicht  tief  genug  inspirieren  kann,  um 
all  die  Luft  zu  bekommen,  die  er,  wie  meint,  nötig  hat:  er 
klafft  darüber,  dass  er  nicht  Luft  bekommen  kann,  nicht  dar- 
über,  dass  er  sich  der  Luft  nicht  entladen  kann.  Damit  ist 
jedoch  nicht  gesagt,  dass  alles  Reden  über  exspiratorische 
Dyspnoe  beim  Asthmaanfall  falsch  ist;  geht  man  von  dem 
subjektiven,  den  Klagen  des  Kranken  aus,  kann  man  wohl 
von  einer  inspiratorischen  Dyspnoe  reden,  aber  geht  man  vom 
objektiven  aus,  nämlich  der  Leichtigkeit,  mit  der  die  Luft  in 
die  Lungen  ein-  und  ausströmt,  so  kann  kaum  bezweifelt  wer- 
den, dass  die  Exspirationsluft  schwerer  heraus  als  die  Inspi- 
rationsluft hineinkommt,  was  u.  a.  auch  mit  den  stetho- 
skopischen Befunden  am  besten  übereinstimmt. 

Nach  Rudows  Anschauung  sollte  die  Klage  des  Kranken, 
keine  Luft  bekommen  zu  können,  seine  einfache  Begründung 
darin  finden,  dass  es  während  des  Anfalls  infolge  ungenügender 
Lungenventilation    zu  einer  mangelhaften  Arterialisierung  des 
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Bluts,  also  ZU  einer  Art  Erstickung  kommt.  Dass  es  bei 
schweren  Asthmaanfällen  zu  einer  ungenügenden  Ventilation 
kommen  kann,  kann  natürlich  nicht  l)ezweifelt  werden;  aber 
das  ist  docli  kaum  die  primäre  Ursache  zur  p]mptindung  des 
Lufthungers,  da  verschiedene  Autoren  (u.  a.  Stäiielin  u. 
Schütze)  wälirend  des  Anfalls  sogar  eine  Hyperventilation  fest- 
gestellt haben.  Die  Ursache  für  das  lAifthungergefühl  des 
Kranken  muss  daher  sicher  an  einer  anderen  Stelle  gesucht 
werden.  AVir  müssen  uns  dabei  klar  sein,  dass  wir  hier  unter 
Lufthunger  nur  die  Empfindung  des  Kranken  verstehen,  die 
Luft  nicht  tief  genug  einziehn  zu  können.  Es  braucht  mit 
anderen  Worten  dem  Kranken  nicht  die  Luft  zur  Arterialisierung 
des  Bluts  zu  fehlen,  es  könnte  z.  B.  auch  sein,  dass  dem  Pa- 
tienten die  Fähigkeit  fehlte,  seine  Lungen  so  sehr  zu  erweitern, 
wie  er  es  sich  wünschte. 

A  priori  hindert  nichts,  die  faktisch  existierende  Lungen- 
erweiterung während  des  Asthmaanfalls  als  eine  von  Seiten 
des  Organismus  durch  Anspannung  der  Inspirationsmuskulatur 
vorgenommene  zweckmässige  Veranstaltung  anzusehen,  um 
überhaupt  die  Respiration  in  Gang  zu  halten.  Die  starke  An- 
spannung aller  Inspirationsmuskeln,  die  nicht  einmal  während 
der  Exspiration  erschlaiFen,  und  die  peinliche  Empfindung, 
nicht  tief  genug  Luft  zu  bekommen,  werden  da  Äusserung 
desselben  Vorgangs,  nämlich  des  Drangs  des  Organismus,  die 
lAingen  so  gespannt  wie  möglich  zu  halten.  Es  wird  daher 
notwendig,  sich  nach  der  Ursache  der  Lungenerweiterung  wäh- 
rend des  Asthmaanfalls  umzusehen.  Es  ist  hier  nicht  meine 
Absicht,  auf  die  Bedingungen  des  Asthmaanfalls  selbst  näher 
einzugehen.  Aber  bevor  ich  weitergehe,  muss  ich  doch  betonen, 
dass  ich  davon  ausgehe,  dass  dem  Anfall  eine  akute  Ver- 
engerung der  Bronchiolen  zu  Grunde  liegt;  ob  diese  auf  einem 
Spasmus  der  Bronchialmuskulatur  (Laennec,  Biermer)  beruht, 
was  anseheinend  die  gangbarste  Anschauung  ist,  oder  ob  sie 
auf  einer  akuten  l^ronchiolitis  beruht  (Traube,  AVeber,  Cursch- 
mann)  ist  für  das  Folgende  ziemlich  gleichgültig. 

Was  die  Ursa(;he  der  Lungenerweiterung  betrifft,  so  wurde 
sie  allgemein  darin  gesucht,  dass  man  die  Exspiration  aus  einem 
oder  dem  anderen  Grund  weniger  effektiv  als  die  Inspiration 
vermutete.  Besonders  die  BiERMKRsche^  Anschauung,  wonach 
der  Exspiration sd ruck  die  Bronchiolen  zusammenpressen  sollte, 

1  VOLKMANN.S  Sammig.  kliii.  Vortr.  N.  12,  1870. 
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sodass  diese  wie  eine  Art  Ventil  wirken  würden,  das  die  Luft 
leicht  einlässt,  sie  aber  schwer  herauslässt,  und  die  Folge  da- 
von die  Aufblähung  der  Lungen  wäre,  ist  die  gewesen,  der  die 
meisten  Autoren  sich  angeschlossen  haben.  Andere  Autoren, 
z.  B.  Weber,^  haben  gemeint,  dass  eine  Kompression  der  Bron- 
chiolen während  der  Exspiration  an  und  für  sich  nicht  nötig 
wäre;  nur  der  Umstand,  dass  die  Exspirationskraft,  die  seiner 
Meinung  nach  immer  schwächer  als  die  Inspirationskraft  ist, 
bei  der  während  des  Anfalls  erschwerten  Exspiration  nicht 
genügend  Arbeit  zu  leisten  vermag,  die  somit  weniger  effektiv 
als  die  Inspiration  wird,  reicht  hin,  die  Lungenerweiterung  zu 
machen.  Sei  es  nun,  dass  man  die  Zusammenpressung  der 
Bronchiolen  zur  Erklärung  der  Erweiterung  für  nötig  hält  oder 
nicht,  so  bleibt  doch  nicht  recht  verständlich,  weshalb  die 
Lungenerweiterung  nach  diesen  Theorien  jemals  zum  Stillstand 
kommt,  was  ja  faktisch  sehr  schnell  geschieht  ohne  —  jeden- 
falls nur  ganz  ausnahmsweise  —  zum  Respirationsstillstand 
mit  maximal  erweiterten  Lungen  zu  führen.  Übrigens  leuchtet 
nicht  ohne  weiteres  ein,  dass  der  Exspirationsdruck  einen  kom- 
primirenden  Einfluss  auf  die  Bronchiolen  bewirken  kann.  Unter 
den  Exspirationsdruck  kann  man  in  diesen  Zusammenhang 
nicht  den  Druck  in  den  Alveolen  verstehen;  dieser  kann  näm- 
lich niemals  auf  den  Bronchiolen  ruhen;  man  muss  darunter 
den  Druck  aussen  um  die  Alveolen  verstehen,  der  geringer  als 
der  Alveolardruck  ist;  da  die  Alveolen  mit  den  Bronchiolen 
in  offener  Verbindung  stehen,  ist  bis  zu  einem  gewissen  Grad 
der  Alveolardruck  auch  in  diesen  vorhanden,  d.  h.  ein  höherer 
Druck  inwendig  als  auswendig,  gleichgültig,  wie  stark  gepresst 
wird.  Nur  wenn  man  mit  Einthoven^  annimmt,  dass  die 
Bronchiolen  central  von  der  primär  verengten  Partie  zusammen- 
fallen können,  ist  die  Erklärung  brauchbar.  Man  kann  sich 
denken,  dass  der  Druck  in  einem  Bronchiolus  infolge  der  Ver- 
engerung allmählich  bei  der  Luftpassage  so  stark  fallen  kann, 
dass  ein  Zusammenklappen  möglich  wird.  Darnach  sollte  man 
annehmen,  dass  der  Kranke  während  der  Exspiration  instinktiv 
jedes  Pressen  vermeiden  wird,  und  Einthoven  meint  auch  wirk- 
lich, im  Gregensatz  zu  vielen  berühmten  Klinikern  wie  Trous- 
SEAU,  Niemeyer,  Strümpel  u.  a.,  beobachtet  zu  haben,  dass  die 
Exspiration  der  Kranken  während  des  Asthmaanfalls  auf  diese 

^  Arch.  f.  Anat.  u.  Phys.,  Plivs.  Abt.  1914. 
2  PÜngers  Arch.,  LI,  1892. 
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Weise  vor  sich  geht.  Dass  Einthoven  in  diesem  Punkte  Un- 
recht hat,  kann,  glaube  ich,  nicht  zweifelhaft  sein.  Es  ist 
eine  altbekannte  Erfahrung,  die  ich  auch  personlich  bestätigt 
gesehen  habe,  dass  Urin  und  Faeces  während  des  Anfalls  in- 
folge des  stäadigen  und  starken  Fressens  unwillkürlich  abgehen 
können,  und  dem  Umstand,  dass  die  Bauchmuskulatur  während 
der  Exspiration  des  Athmatikers  durch  einen  Hustenstoss  sehr 
wohl  weiter  angespannt  werden  kann,  was  u.  a.  Rubow  als 
gegen  die  Annahme  einer  starken  Anspannung  der  Exspiration 
während  des  Anfalls  sprechend  angeführt  hat,  kann  kaum  ent- 
scheidender Wert  als  Gegenargument  zugeschrieben  werden. 
Ein  jeder  kann  sich  so  sehr  leicht  durch  Untersuchung  an 
sich  selbst  überzeugen,  dass  selbst  bei  einer  sehr  starken  gleich- 
massigen  Anspannung  der  Bauchpresse  ein  plötzlicher  Husten- 
stoss die  Mm.  rect.  abdom.  einen  Augenblick  sich  wie  zwei 
harte  Bänder  anfühlen  lässt,  die  nach  dem  Hustenstoss  trotz 
Fortsetzung  der  Bauchpresse  wieder  erschlaffen. 

Besonders  in  der  letzten  Jahren  haben  einige  Autoren  die 
Lungen-Erweiterung  während  des  Asthmaanfalls  auf  andere 
Weise  zu  erklären  versucht,  also  ohne  dass  eine  möglicher- 
weise erschwerte  oder  schwache  Exsj)iration  in  dieser  Hinsicht 
von  Bedeutung  zu  sein  braucht.  So  schreibt  Morawitz  in 
seiner  oben  erwähnten  Arbeit,  dass  die  alte  BiERMERsche  Er- 
klärung der  Lungenerweiterung  jetzt  unnötig  sei,  nachdem 
wir  durch  Bohrs,  Siebecks,  Bruns  u.  a.  Arbeiten  wissen,  dass 
jede  erschwerte  Respiration  zu  einen  volumen  pulmonum  auctum 
führt. 

So  hat  SiEBECH^  bei  Atmung  durch  ein  verengtes  Rohr,  also 
durch  eine  künstliche  Stenose,  gefunden,  dass  die  Lungen  sich 
erweitern,  und  Hoffbauer  geht  sogar  so  weit,  zu  meinen,  dass 
jede  vertiefte  Respiration  sofort  eine  Lungenerweiterung  macht; 
in  dieser  Verbindung  ist  es  da,  fügt  Morawitz  weiter  hinzu, 
sehr  bemerkenswert,  dass  St.ähelin  und  Schütze  eine  vermehrte 
Lungenventilation  mit  tieferer  Respiration  beim  Asthmaanfall 
finden. 

Möllgaard"  hat  eine  eingehendere  kritische  Würdigung  dieser 
von  Morawitz  zitierten  Arbeiten  gegeben;  ich  will  hier  einige 
von  Möllgaards  Konklusionen  besprechen. 

Hiernach   muss  es  besonders  nach  Bittorf  und  Forschbachs 

l  D.  A.  f.  kl.  M.,  Bd.  97,  1911. 

-  Fysiologisk  Lungekirurgi.     Köbenhavn  1915. 
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Untersuchungen  als  gegeben  angesehen  werden,  dass  eine  bloss 
vermehrte   und  vertiefte  Atmung  keine  Lungenerweiterung  zu 
setzen    braucht.     Was    die    akute    Lungenerweiterung  betrifft, 
die    ausser    bei    künstlicher    Stenose    der  Luftwege  auch  z.  B. 
bei  Muskelarbeit  zustande  kommt,  bei  Abkühlung  und  bei  pe- 
ripherer   Schmerzauslösung,   so  ist  diese  Erweiterung  Resultat 
eines    nervösen    Reflexes.     Nach    Bohrs    bekannter  Theorie  ist 
die  Mittelstellungsvergrösserung  ein  für  die  Herzarbeit  zweck- 
mässiger Reflex;  man  hat  allerdings  u.  a.  bei  der  Stenoseatmung 
nicht  sehen  können,  welchen  Xutzen  eine  verbesserte  Lungen- 
zirkulation   schaffen    sollte,  aber  hierzu  sagt  Möllgaard,  dass 
das    Eintreten    des    Reflexes    bei   vermehrter   Herzarbeit  nicht 
ausschliesst,    dass    er    auch    unter    vielen    anderen   Umständen 
eintritt,  die  die  Arbeitsverhältnisse  des  Herzens  nicht  berühren, 
sondern    eine    Beeinflussung    von   Nerven  mit  sich  führen,  die 
in  direkter  oder  indirekter  Verbindung  mit  dem  Reflexmecha- 
nismus stehen.  —  Aber  nun  die  Lungenerweiterung  bei  Bron- 
chialstenose?   Soll  man  sich  hier  mit  der  Erklärung  begnügen, 
dass  sie  ebenso  wie  bei  anderer  Stenoseatmung  auf  einem  ner- 
vösen Reflex  beruht,  dessen  Zweckmässigkeit  man  nicht  allein 
nicht    beobachten    kann,    sondern    den  man  in  grossen  ganzen 
am  ehesten  bezweifeln  muss?    Möllgaard  selbst  geht  nicht  sehr 
auf  die  Verhältnisse  beim  bronchialen  Asthma  ein,  er  schreibt 
nur,    dass  es  wohl  ziemlich  sicher  ist,  dass  der  Bronchialspas- 
mus   hier    direkt    Schuld    an    der    Lungenerweiterung   ist   und 
meint    vermutlich    hiermit,   dass  kein  Grund  zu  der  Annahme 
ist,  dass  die  Lungenerweiterung  hier  in  ihrer  Pathogenese  ohne 
weiteres  mit  der  bei  gewöhnlicher  Stenoseatmung  gleichgesetzt 
werden    kann.     Bruns    hat    obendrein,  übrigens  zweifellos  mit 
Unrecht,    gemeint,    dass    wenn   es  unter  den  verschiedenen  er- 
wähnten Verhältnissen,  u.  a.  also  bei  künstlicher  Stenoseatmung, 
zu  einer  Lungenerweiterung  kommt,  so  beruhe  dies  auf  einem 
durch  Vagusirritation  hervorgerufenen  Bronchospasmus,  der  se- 
kundär Lungenerweiterung  gäbe. 

Die  Erklärung,  dass  die  akute  Lungenerweiterung  beim 
Asthmaanfall  nichts  anderes  als  eine  vielleicht  zwecklose  Re- 
flexwirkung bei  einer  Stenoseatmung  ist,  erscheint  mir  zunächst 
keineswegs  zufriedenstellend,  besonders  in  Anbetracht  der  zwei- 
fellos grossen,  in  solchem  Fall  unnützen  Arbeit,  die  der  Kranke 
einsetzt,  um  diese  Lungenerweiterung  zu  unterhalten.  Man 
muss    sich    doch   ja  erinnern,  dass  die  Lungenerweiterung  auf 
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einem  in  hohem  Grad  aktiven  Prozess  beruht,  nämlich  auf 
einer  starken  Anspannung  der  Inspirationsmuskulatur;  es  han- 
delt sich  ja  nicht  um  eine  passive  Lungenblähung  während 
des  Anfalls. 

Einthoven  hat  in  seiner  oben  erwähnten  Arbeit  gemeint, 
dass  die  Lungenerweiterung  mit  der  daraus  folgenden  Er- 
höhung des  negativen  Interpleuraldrucks  eventuell  für  die 
Grösse  der  Bronchiolen  und  dadurch  für  die  Luftpassage  von 
Bedeutung  sein  könnte,  aber  er  hat  in  dieser  Beziehung  keine 
Versuche  angestellt,  und  spätere  Autoren  haben  sich  auch  nicht 
hierauf  besonders  festgelegt.  Die  Stütze,  die  man  für  diese 
Theorie  von  der  Physiologie  event.  erwarten  könnte,  ist  hier 
auch  nicht  gross,  oder  richtiger  gesagt,  man  bekommt  hier  am 
ehesten  den  Eindruck,  dass  dieses  Moment  kaum  eine  irgend 
bedeutende  Rolle  in  dieser  Verbindung  spielen  kann. 

TiGERSTEDT  sagt  in  seinem  Lehrbuch  (1919  p.  487):  ^Je  tiefer 
die  Einatmung  ist,  um  so  mehr  müssen  die  Luftwege  gleich- 
zeitig mit  den  Lungen  erweitert  werden,  und  um  so  grösser 
wird  dabei  der  schädliche  Raum»  (das  bedeutet  in  diesem  Zu- 
sammenhang im  wesentlichen:  die  Bronchioli).  Einige  Autoren 
haben  Untersuchungen  darüber  angestellt,  ob  bei  dem  ver- 
schiedenen Dehnungsgrad  der  Lungen  eine  wesentliche  Ver- 
änderung in  der  Grösse  des  schädlichen  Raums  vor  sich  geht. 
Haldane  ^  und  einige  amerikanische  Autoren  (Yandell  Hen- 
DERSON,  Chillingworth  Und  Whitney)^  glauben  nun  auch  fest- 
gestellt zu  haben,  dass  der  schädliche  Raum  sogar  sehr  be- 
trächtlich unter  diesen  Bedingungen  variiert,  so  bedeutend,  dass 
sie  obendrein  eine  aktive  Dilatation  der  Bronchiolen  während 
der  Lungenerweiterung  haben  annehmen  müssen.  Krogh  u. 
Lindhard'^  haben  jedoch  später  gezeigt,  dass  das  nicht  richtig 
ist;  der  schädliche  Raum  kann  bei  tiefer  Inspiration  noch  et- 
was grösser  werden,  aber  das  handelt  sich  nur  um  eine  Va- 
riation von  verhältnismässig  wenigen  Kubikcentimetern;  sie  stel- 
len sich  vor,  dass  diese  Erweiterung  im  wesentlichen  dadurch 
eintritt,  weil  die  Bronchiolen  rein  mechanisch  während  der 
Inspiration  mehr  gedehnt  werden.  Und  damit  scheint  die  Phy- 
siologie mit  der  Frage  fertig  zu  sein,  sodass  es  kaum  zweifel- 
haft sein  kann,  dass  es  auf  Grundlage  hiervon  als  die  allge- 
meine   Anschauung  angesehen  werden  kann,  dass  die  Lumen- 

'  Americ.  Journ.  of  Phrsiol.,  Bd.  38.  1915. 
^  Joarn.  of  Physiol.,  Bd.  51,  1917. 
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Veränderung  der  kleinen  Luftwege,  die  während  des  "verschie- 
denen Dehnungsgrads  der  Lungen  zustande  kommt,  allzu  klein 
ist,  als  dass  sie  einen  Einfluss  auf  die  leichtere  oder  schwerere 
Passage  des  Respirationsluftstroms  hat.  Ist  dieser  Schluss 
nun  auch  berechtigt,  und  ist  er  es  speziell  auch  gegenüber 
pathologischen  Verhältnissen?  Schon  a  priori  meine  ich,  dass 
man  dagegen  Zweifel  hegen  muss,  und  durch  die  bald  zu  be- 
sprechenden Versuche  glaube  ich  auch  gezeigt  zu  haben,  dass 
es  sich  kaum  so  verhält,  wie  man  zweifellos  in  Bezug  auf 
diese  Verhältnisse  im  allgemeinen  glaubt.  Zunächst  kann 
man  aus  einer  nur  geringen  Variation  in  der  Grösse  des  schäd- 
lichen Raums  keine  entscheidenden  Schlüsse  über  den  Grad 
einer  Lumenveränderung  an  einer  event.  nur  ganz  begrenzten 
Stelle  ziehen,  und  dann  sind  es  besondere,  ganz  eigentümliche 
Verhältnisse  bei  der  collabierten,  herausgenommenen  Lunge,  die 
meiner  Meinung  nach  am  ehesten  darauf  hindeuten,  dass  die 
Lumenveränderung  während  der  Lungendehnung  dazu  kommen 
kann,  eine  bedeutende  Rolle  zu  spielen. 

AVenn  eine  Lunge  herausgenommen  und  auf  den  Sektions- 
tisch gelegt  wird,  collabiert  sie  nicht  vollständig;  es  bleibt  in 
ihr  etwas  Luft  zurück,  und  diese  Luft  kann  weder  durch 
Druck  auf  die  Lunge  noch  durch  Ansaugen  von  der  Trachea 
aus  entfernt  werden.  Alle  Physiologen  sind  nach  Hermann 
darin  einig,  dass  dies  darauf  beruht,  dass  die  kleinen  Bron- 
chiolen zusammengeklappt  sind.  Richtet  man  einer  Unterdruck 
auf  die  Lungenoberfläche,  so  strömt  Luft  in  die  Lunge  ein, 
d.  h.  die  Bronchiolen  haben  sich  geöffnet,  und  setzt  man  die 
Lunge  dann  wieder  unter  atmosphärischem  Druck,  so  halten 
die  Bronchiolen  sich  offen,  bis  die  eingesaugte  Luft  gerade 
wieder  entwichen  ist,  worauf  sie  sich  von  neuen  schliessen. 

Wenn  die  Lungen  in  normaler  Stellung  im  Thoraxraum  lie- 
gen, so  halten  sich  die  elastischen  Lungen  dadurch  gedehnt, 
dass  sie  luftdicht  den  Thoraxraum  ausfüllen,  der  grösser  als 
die  Lungen  im  collabirten  Zustand  ist.  Denken  wir  uns,  dass 
der  Thoraxraum  ur.sprünglich  nicht  grösser  als  die  collabierten 
Lungen  wäre,  so  wie  das  der  Fall  beim  Neugeborenen  ist,  und 
man  dann  den  Thoraxraum  grösser  mache,  so  müssten  die 
Lungen  der  Erweiterung  folgen,  und  das  elastische  Gewebe 
raüsste  sich  also  mit  dem  Einstromen  der  Luft  in  die  Lungen 
gleichzeitig  dehnen.  Die  Spannung,  die  die  Lunge  durch  eine 
gewisse    Thorax-Erweiterung    annimmt,    und    die  wie  ein  Zug 
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von  der  Oberfläclie  der  Lunge  zur  Lungenmitte  wirkt,  ist  das, 
was  wir  mit  einem  unglücklichen  Ausdruck  den  negativen 
Druck  im  Pleuraraum  nennen.  Je  mehr  der  Thorax  sich  er- 
weitert, desto  mehr  Widerstand  leistet  die  Lunge,  desto  grösser 
wird  die  Spannung  in  ihr,  d.  h.  desto  grösser  wird  der  negative 
Druck  der  Pleuraspalten,  also  der  Zug  der  Lunge  nach  innen. 
All  das  ist  ja  wohlbekannt.  Wenn  die  Hand-  und  Lehrbücher 
der  Physiologie  diese  Verhältnisse  darstellen,  pflegen  sie  die 
Lungen  oft  mit  einem  Paar  elastische  Säcke  zu  vergleichen, 
die  einen  verschiedenen  Dehnungsgrad  bekommen  je  nach  dem 
Unterschied,  der  zwischen  dem  Druck  ausserhalb  von  ihnen 
und  dem  Druck  in  ihnen  besteht.  Man  spricht  im  grossen 
ganzen  nur  in  dieser  Verbindung  von  den  zwei  Druckarten: 
dem  pleuralen  und  dem  pulmonalen  Druck.  Die  Sache  ist 
jedoch  nicht  ganz  so  einfach.  Der  Vergleich  der  Lunge  mit 
einem  elastischen  Sack  giebt  ein  unvollständiges  Bild.  Die 
Lungen  bestehen  nämlich  aus  einer  Sammlung  einer  Menge 
kleiner  elastischer  Säcke  (d.  h.  der  Alveolen),  die  zwar  alle 
allmählich  in  dasselbe  Rohr  münden,  die  aber  alle  luftdicht 
aneinander  anliegen.  Die  Hauptsache  ist  nun,  dass  nicht  be- 
sonders die  Lungenoberfläche  elastisch  ist,  nein,  jede  einzelne 
Alveole,  die  mitten  in  der  Lunge  genau  so  wie  die  an  der 
Oberfläche  gelegene,  ist  elastisch.  Der  Zug  nach  innen,  den 
die  gedehnte  Lunge  ausübt,  geht  von  jeder  einzelnen  Alveole 
aus;  besteht  atmosphärischer  Druck  innerhalb  der  Alveole, 
muss  also  ausserhalb  von  ihr  ein  niedrigerer  Druck,  also  ein 
negativer  inter  alveolär  er  Druck  bestehen.  Es  ist  nun  falsch. 
davon  auszugehen,  dass  das  immer  dasselbe  ist  wie  der  nega- 
tive pleurale  Druck.  Im  Respirationszustand  mit  Atmosphären- 
druck in  den  Alveolen  muss  der  interalveoläre  Druck  (die 
Spannung)  gleich  dem  Druck  aussen  an  den  Lungen  (dem 
pleuralen)  -'.-  der  Spannung  in  der  Pleura  visceralis  sein.  Letz- 
tere Spannung  ist  nun  in  dieser  Verbindung  kaum  von  son- 
derlicher Bedeutung;  sicher  muss  das  elastische  Gewebe  innen 
in  der  Lunge  das  Entscheidende  für  deren  Zusammenziehung 
sein,  sodass  wir  also  in  der  Respirationspause  am  ehesten  den 
interalveolären  Druck  als  gleich  dem  pleuralen  ansehen  müssen. 
Aber  anders  ist  das  wäJirend  der  Respiration;  bewegt  die 
Pleura  sich  nach  aussen,  also  während  der  Inspiration,  muss 
der  pleurale  Druck  Meiner  als  der  interalveoläre  sein,  und 
wenn    die    Pleura    während    der  Exspiration  nach  innen  geht,, 
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muss  umgekehrt  der  pleurale  Druck  grösser  als  der  inter- 
^Iveoläre  sein.  Zwischen  den  Alveolen  liegen  nun  ausser 
Nerven  und  Grefässen  u.  a.  die  Bronchiolen,  die  ebenso  wie 
die  Alveolen  mit  elastischem  Gewebe  ausgerüstet  sind;  auf 
den  Bronchiolen  ruht  also  der  interalveoläre  negative  Druck. 
—  Wenden  wir  uns  nunmehr  wieder  zur  Lunge  auf  dem  Sek- 
tionstisch zurück,  so  meinen  wir  also,  dass,  bevor  der  Thorax 
am  Kadaver  geöffnet  wird,  der  negative  Druck  an  den  Bron- 
chiolen fast  gleich  dem  pleuralen  Druck  ist;  bei  der  Eröffnung 
der  Pleura  wird  der  Pleuradruck  plötzlich  zum  Atmosphären- 
druck verändert,  und  die  Lunge  beginnt  dann  zusammen- 
zufallen. Während  diese  Bewegung  vor  sich  geht,  ist  der 
interalveoläre  Druck  ständig  negativ;  noch  während  des  nega- 
tiven Drucks,  d.  h.  bevor  noch  die  Alveolen  völlig  erschlafft 
-sind,  hält  die  Bewegung  an,  weil  die  Bronchiolen  sich  schlies- 
sen;  also:  noch  während  der  Druck  aussen  an  den  Bronchiolen 
niedriger  als  innen  in  ihnen  ist,  schliessen  sich  die  Bronchio- 
len. Die  normale  Ruhestellung  der  Bronchiolen  ist  also  die 
der  Erschlaffung;  erst  wenn  der  Druck  aussen  an  ihnen  deut- 
lich niedriger  als  innen  in  ihnen  ist.  können  sie  sich  öffnen 
und  offen  bleiben. 

Um  überhaupt  die  Bronchiolen  aufgeschlossen  zu  bekommen, 
wenn  innen  in  ihnen  Atmosphärendruck  herrscht,  muss  der 
Druck  aussen  an  ihnen  negativ  sein,  d.  h.  die  Lunge  muss 
sich  dehnen;  je  grösser  der  Zug  dabei  zwischen  den  Alveolen 
ist,  d.  h.  je  gespannter  die  Alveolen  sind,  was  wieder  bedeutet, 
je  mehr  die  Lunge  erweitert  ist,  desto  weiter  werden,  wie  man 
also  annehmen  muss,  die  Bronchiolen  und  desto  besser  wird 
die  Luftpassage  durch  sie  hindurch. 

In  wie  hohem  Grad  das  der  Fall  ist,  habe  ich  durch  eine 
Anzahl  von  Versuchen  gezeigt,  die  ich  nunmehr  beschreiben 
will. 


Zur  Untersuchung  der  Variationen  in  der  AVeite  der  Bron- 
chiolen bei  verschiedenen  Spannungsgrad  der  Lungen  habe  ich 
die  Luftmenge  gemessen,  die  man  in  einer  Zeiteinheit  durch 
«inen  kleinen  Lungenabschnitt  mit  den  darin  vorhandenen 
Bronchiolen  saugen  kann,  wenn  die  Lungen  in  verschiedenem 
Spannungsgrad  gehalten  werden.  Ceteris  paribus  ist  es  näm- 
lich klar,  dass,  je  mehr  Luft  man  mit  einem  gegebenen  Druck 
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hindurclisaugen  kann,  desto  weiter  der  Kanal  sein  muss,  durch 
den  die  Luft  hindurch  geht. 

Wenn  man  (vgl.  Fig.  1)  eine  Kanüle  in  die  Trachea  einer 
herausgenommenen  Lunge  (P)  bindet  und  diese  derart  in  einer 
luftdichten  Glasglocke  unterbringt,  dass  nur  die  Kanüle  aus 
ihr  herausragt,  wird  man  bekanntlich  durch  Auspumpen  von 
Luft  aus  der  Glocke  die  Lungen  erweitert  kriegen,  indem 
durch  Kanüle  und  Trachea  von  der  Atmosphäre  aussen  um 
die  Glocke  Luft  in  die  Alveolen  gesaugt  wird.  Der  Druck  in 
der  Glocke  kann  durch  ein  mit  ihr  in  Verbindung  stehendes 
Manometer  gemessen  werden.  Bei  ganz  dichter  und  unbe- 
schädigter Lungenoberfiäche  kann  die  Lunge,  wenn  die  Luft- 
pumpung    sistiert,    längere    Zeit  im  selben    Spannungszustand 


und  bei  unveränderten  Glockendruck  gehalten  werden;  ist  da- 
gegen ein  Loch  an  der  Oberfläche  der  Lunge  (ich  machte  z.  B. 
mit  einer  kleinen  feinen  Pincette  gewöhnlich  einen  kleinen  De- 
fekt, sodass  auf  der  coUabierten  Lunge  ein  rundliches  Loch 
von  ca.  2  mm  Durchmesser  entstand),  dann  werden  einige 
oberflächliche  Alveolen  in  offener  Verbindung  mit  der  Glocken- 
luft stehen;  die  Luft  wird  dadurch  durch  die  Lunge  angesaugt 
Averden  und  diese  allmählich  wieder  sammenfallen.  Richtet 
man  nun  die  Luftpumpung  (die  Luftansaugung  durch  a)  von 
der  Glocke  so  ein,  dass  der  Druck  in  der  Glocke  trotz  des 
Lochs  in  der  Lunge  konstant  gehalten  werden  kann,  d.  h.  dass 
man  bei  dem  gegebenen  Druck  ebensoviel  Luft  von  der  Glocke 
fortsaugt  wie  durch  das  Loch  in  der  Lunge  herausstreicht, 
dann  kann  die  Lunge  im  selben  Spannungszustand  trotz  des 
Lochs  in  ihr  gehalten  werden,  das  alles,  während  man  im 
Stande  ist  zu  messen  (z.  B.  mittels  einer  Gasuhr),  wieviel  Luft 
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in  der  Zeiteinheit  hindurchströmt.  Bei  Steigerung  des  Saug- 
akts wird  der  Druck  in  der  Glocke  geringer,  wodurch  die 
Lunge  zu  einem  neuen  Dehnungsgrad  erweitert  wird,  wobei 
von  neuem,  wenn  die  Lunge  sich  nicht  mehr  erweitert,  der 
Druck  und  die  Strömungsgeschwindigkeit  gemessen  werden 
kann  und  so  weiter  bei  so  verschiedentlichem  Druck,  wie  man 
wünscht.  Die  Geschwindigkeit  des  durch  die  Lunge  gehenden 
Luftstroms  hängt  nun  teils  von  dem  Druck  in  der  Glocke  ab 
(d.  h.  dem  Druckunterschied  zwischen  diesem  Druck  und  dem 
Atmosphärendruck)  und  teils  von  dem  Lumen  der  Kanäle, 
durch  die  die  Luft  hindurchstreicht.  Da  das  Loch  an  der 
Lungenoberfläche  und  das  Röhrensystem,  durch  das  die  Luft 
zu  und  von  der  Lunge  geleitet  wird,  sowie  der  Apparat,  wo- 
mit die  Stromgeschwindigkeit  gemessen  wird,  leicht  mit  so  ge- 
ringem Widerstand  eingerichtet  werden  kann,  dass  dieser  in 
dieser  Verbindung  keine  Rolle  spielt,  müssen  eventuelle  Ver- 
änderungen in  der  Geschwindigkeit  des  Luftstroms,  die  nicht 
direkt  auf  Veränderung  des  Drucks  beruhen,  mit  dem  gesaugt 
wird,  ausschliesslich  auf  Veränderungen  im  Lumen  der  Bron- 
chien beruhen,  durch  die  die  Luft  durchstreicht;  hier  kann  es 
sich  wiederum  nur  um  die  kleinen  Bronchiolen  handeln. 

In  der  Praxis  wurden  die  A^ersuche  so  gemacht,  dass  die 
Luftansaugung  von  der  Glocke,  in  der  die  Lunge  aufgehängt 
ist,  mit  einem  grossen  Spirometer  ausgeführt  wurde,  der  150 
Liter  fassen  kann,  und  in  dem  man  durch  zunehmende  Be- 
lastung einen  nach  Belieben  steigenden  Unterdrück  herstellen 
kann.  Da  im  Verhältnis  zu  dem  grossen  Spirometerraum  nur 
eine  geringe  Luftmenge  durch  die  Lunge  hindurchströmt,  so- 
lange eine  Strommessung  bei  einem  bestimmten  Dehnungsgrad 
andauert,  besteht  keine  Schwierigkeit,  den  Druck  während  des 
Messens  in  der  Glocke  hinreichend  konstant  zu  halten;  es 
kann  dabei  höchstens  zu  einem  Abfall  von  1 — 2  mm  Wasser- 
druck kommen,  was  ohne  bemerkenswerte  Bedeutung  für  das 
Resultat  ist.  Die  Geschwindigkeit  des  Luftstroms,  d.  h.  die 
Luftmenge,  die  durch  die  Kanüle  und  die  Trachea  in  einer 
Zeiteinheit  eingesaugt  wird,  wird  entweder  mit  einem  kleinen 
sehr  leicht  beweglichen,  justierten  Papierspirometer  gemessen, 
das  vor  jeder  Messung  durch  ein  verschliessbares  Seitenrohr 
mit  Luft  gefüllt  wird,  oder,  wo  es  sich  um  grössere  Luft- 
mengen handelt,  mittels  einer  kleinen  Gasuhr,  die  einmal  rund 
pr    Liter   läuft.     Mit   einer    Stoppuhr  wird  die  Zeit  bestimmt. 
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in    der    eine  bestimmte  Luftmenge  durch  die  Gasuhr  gelaufen 
oder  aus  Papierspirometer  entleert  ist. 

Die  Geschwindigkeit,  mit  der  die  Luft  hindurchströmt,  ist 
also  ausser  vom  Lumen  des  Luftkanals  gleichzeitig  vom  Druck 
abhängig,  mit  dem  gesaugt  wird.  Um  einen  Anhalt  von  der 
Bedeutung  dieses  letzteren  Faktors  zu  bekommen,  habe  ich 
einige    A^ersuche    mit    der    beschriebenen  Anordnung  gemacht, 


wo  ich  an  Stelle  der  Lunge  ein  Glasrohr  eingesetzt  habe.  Die 
Röhren  waren  ursprünglich  0.5  cm  weit;  das  in  der  Glocke 
sitzende  Ende  habe  ich  teilweis  zugeschmolzen,  indem  nur  eine 
kleine  3 — 4  mm  lange  röhrenförmige  Öffnung  übriggelassen 
wurde,  durcb  die  also  die  Luftsausrung  vor  sich  ffins;.  Auf 
der  Fig.  2  u.  3  geben  die  Kurven  a,  b  und  c  das  Resultat  der 
Luftsauguug  durch  3  .'solcher  Röhren  an.  wo  das  Loch  von 
verschiedener  Grös.^^e  war;  längs  der  Abszisse  ist  der  Druck 
aufgezeichnet,    mit   dem    gesaugt  wird,  gemessen  im  cm  Was- 
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serdruck,  und  längs  der  Ordinate  die  Anzahl  der  cm^  Luft  pr. 
Sek.  Die  Kurven  sind,  wie  zu  erwarten,  ganz  gleichmässig, 
indem  die  zwei  durch  einfache  Multiplikation  mit  einer  Kon- 
stanten von  der  einen  abgelesen  werden  können. 

Die   von  mir  untersuchten  Lungen  waren  ganz  verschieden; 
ich    habe    Lungen    von    Meerschweinchen,   Katzen,  Kaninchen 


und  Menschen  untersucht.  Die  Luogen  der  3  Tierarten  waren 
ganz  frisch;  was  die  menschlichen  Lungen  betrifft,  so  war 
natürlich  einige  Zeit  nach  dem  Tode  verstrichen,  bis  ich  sie 
in  die  Hände  bekam.  Die  Resultate  waren  ganz  gleichmässig, 
weshalb  ich  mit  den  aufgezeichneten  Kurven  nur  einige  we- 
nige der  vielen  von  mir  angestellten  Versuche  wiedergebe.  Auf 
Fig.  2  giebt  die  Kurve  1,  2,  3  und  4  Versuche  mit  4  verschie- 
denen Kaninchenlungen  an.    Die  Löcher,  die  ich  an  der  Lun- 
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genoberfläche  mache,  um  durch  sie  zu  saugen,  sind  natürlich 
von  etwas  verschiedener  Grösse;  u.  a.  aus  diesem  Grund  waren 
die  Luftmengen,  die  durch  die  verschiedenen  Lungen  heim 
selben  Unterdruck  gesaugt  wurden,  etwas  verschieden;  um  die 
Kurven  übersichtlicher  zu  machen,  bedeuten  deshalb  die  Stücke 
längs  der  Ordinaten-Achse  nicht  immer  hier  die  gemessene 
Zahl  von  cm^  pr.  Sek.;  die  können  auch  Multipla  davon  be- 
deuten; im  ganzen  sind  also  die  hier  aufgezeichneten  Stücke 
nur  der  Luftmenge  proportional,  die  in  der  Zeiteinheit  hin- 
durchströmt. Bei  Kurve  1  u.  2  handelt  es  sich  um  Lungen, 
die  dadurch  getöteten  Kaninchen  entnommen  sind,  dass  der 
Thorax  in  Urethannarkose  aufgeschnitten  wurde,  wonach  die 
Lungen  auf  die  beschriebene  Art  unter  die  Glocke  gebracht 
wurden.  Bei  Kurve  3  u.  4  liegen  die  Lungen  in  situ  im  Tier; 
nachdem  die  Tiere  durch  Aderlass  aus  der  Carotis  zu  Tode 
gebracht  sind,  wurde  eine  Kanüle  in  die  Trachea  gebunden, 
die  vordere  Thoraxwand  fortgeschnitten,  die  Bauchorgane  ent- 
fernt und  ein  Loch  in  der  gewohnten  Weise  an  der  Lungen- 
oberfläche gemacht;  das  Tier  wird  so  auf  ein  Brett  gespannt 
und  das  Ganze  in  eine  grosse  Glocke  gebracht,  durch  die  hin- 
durch die  Trachealkanüle  in  Verbindung  mit  dem  kleinen 
Spirometer  (oder  der  Gasuhr)  steht. 

Alle  Kurven  haben  einen  ähnlichen  Verlauf;  bei  geringen 
Unterdruck  geht  überhaupt  keine  Luft  durch  die  Lunge;  erst 
bei  8 — 10  cm  Unterdruck  öffnen  sich  die  Bronchiolen;  das.^ 
die  Öffnung  nicht  etwas  früher  geschieht,  kann  möglicherweise 
in  einem  feuchten  Zusammenkleben  von  Ihnen  zum  Teil  be- 
gründet sein.  "Was  man  besonders  bei  diesen  Kurven  bemerken 
muss,  ist,  dass  sie  an  keiner  Stelle  mit  den  Kurven  zusam- 
menfallen, die  man  bei  Strömung  durch  ein  unveränderliches 
Rohr  (a,  b  u.  c)  bekommt;  die  Lungenkurven  haben  einen  in 
hohem  Grad  abweichenden  und  weit  steileren  und  nach  oben 
konkaven  Verlauf.  Die  Erklärung  hierfür  kann  nur  die  sein, 
dass  bei  jeder  Erweiterung  der  Lungen  eine  bedeutende  Er- 
weiterung der  Bronchiolen,  durch  die  die  Luft  streicht,  vor 
sich  gegangen  ist.  Auf  flg.  3  sind  entsprechende  Kurven  für 
3  Menschenlungen  (I,  II  u.  III)  dargestellt;  sie  haben,  wie  ge- 
sagt, einen  ganz  entsprechenden  Verlauf  wie  die  übrigen  Kur- 
ven und  beweisen  also,  dass  auch  bei  der  Menschenlunge  eine 
bedeutende  Erweiterung  der  Bronchiolen  nach  Dehnung  der 
Lungen  vor  sich  geht.     Die  Kurve  I  entsprechende  Lunge  ist 
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nur  bei  verhältnismässig  geringem  Unterdruck  untersucht;  sie 
hatte  nämlich  infolge  iVdhärenz  mit  der  Thoraxwand  eine  gut 
2-Markstück-grosse  Partie  an  der  Oberfläche,  die  von  Pleura 
pulmonalis  entblösst  war;  durch  diesen  grossen  Defekt  ging 
naturlich  ein  sehr  starker  Luftstrom  bei  der  Erweiterung  der 
Lunge,  und  meine  Aufstellung  war  nicht  darauf  eingerichtet, 
die  Stromgeschwindigkeit  für  so  starke  Luftströme,  wie  sie  bei 
dem  grösseren  Unterdruck  vorkamen,  zu  messen;  Lunge  II 
hatte  gleichfalls  einen  grösseren  Defekt,  den  ich  mit  einem 
gummibekleideten  weichen  Tang  schloss,  wonach  ich  ein  an- 
deres passenderes  Loch  anbrachte;  Lunge  III  war  anscheinend 
ganz  normal.  Ohne  Berücksichtigung  der  Mängel  von  I  und  II 
sind  alle  Kurven  jedoch  ganz  gleichmässig. 

Wie  gross  bei  der  Lungenerweiterung  die  in  Rede  stehende 
Erweiterung  der  Bronchiolen  ist,  kann  man  an  diesen  Kuiven 
nicht  direkt  sehen,  aber  durch  einige  Berechnungen  kann  man 
eine  gewisse  Vorstellung  davon  bekommen.  Für  die  Luft- 
menge, die  in  einer  Zeiteinheit  durch  ein  Loch  ausströmt,  wenn 
ein  verschiedener  Druck  (po  u.  j))  zu  jeder  Seite  des  Loches 
Gesteht,  gilt  die  Formel: 

v=moom/^-^^.^^^^^^  (I) 

i>o  V        fp  Po 

£  ist  das  Querschnittsareal  der  Öffnung;  jh  ist  in  unserem  Fall 
der  Barometerstand;  da  po — P  i^i  Verhältnis  hierzu  klein  ist, 
können  wir  ^^o  als  konstant  rechnen  (  =  1026  cm  Wasserdruck 
d.  h.  760  mm  Hg),  ebenso  kann  die  Temperatur  (t)  wie  das 
■G-ewichtsvolumen  Luft  (ff)  als  konstant  gesetzt  werden;  ;"  ist 
das  Verhältnis  des  Querschnitts  des  Lochs  und  des  des  kom- 
primierten Luftstrahls,  nachdem  dieser  das  Loch  passiert  hat; 
rechnet  man  auch  diesen  als  konstant,  so  bekommt  man: 


r=Kspyp,-p  (II) 

Ist  das  Loch  so  eng,  dass  die  Luftreibung  auch  eine  Rolle 
spielt,  dann  gilt  die  Formel  (I)  nicht;  aber  für  die  Luftpas- 
sage in  der  Lunge  kann  man  eine  solche  Reibung  sicher  auch 
ausschliessen. 

Um  nun  zu  sehen,  ob  die  reduzierte  Formel  (II)  sich  auch 
wirklich  für  kurze  Röhien  mit  geeigneter  Engigkeit  anwenden 
lässt,  habe  ich  die  Kurven  a,  b  u.  c,  die  ja  mit  solchen  Röhren 
erzielt  sind,  mit  dieser  Formel  verglichen,  indem  ich  auf  Fig.  2 
einige    nach    der    Formel    berechnete  Kurven  A,  B  u.  C,  zum 
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Vergleich  mit  a,  b  und  c  aufgezeichnet  habe.  Man  sieht  hier 
eine  sehr  schöne  Übereinstimmung.  —  Etwas  anderes  ist  es,  dass 
sich  nicht  ergiebt,  dass  die  Luftströmung  durch  die  Bröuchioli 
mit  der  Lunge  bei  einem  bestimmten  Dehnungszustand  dem- 
selben Gesetz  folgt;  das  ist  überdies  zunächst  auch  nicht  ganz 
wahrscheinlich,  da  die  Bronchiolen  jedenfalls  eine  etwas  ge- 
faltete   Wand  haben.     Andererseits  wären  die  erreichten  Kur- 


ven (1,  2,  3  und  I,  II  u.  III  auf  Fig.  2  u.  3)  bestimmt  niemals 
erreicht  worden,  wenn  die  Bronchiolen  während  der  Lungen- 
spannung unverändert  blieben.  Die  Vermehrung  der  Luft- 
strömungsgeschwindigkeit  durch  einen  unveränderlichen  Luft- 
kanal kann  bei  steigender  Saugung  nicht  in  einer  nach  oben 
konkaven  Kurve  verlaufen  (wie  z.  B.  Kurve  K.  Fig.  3).  Nach 
welchem  Gesetz  nun  auch  die  Strömung  durch  die  Bronchiolen 
verlaufen  mag,  bestimmt  muss  eine  bedeutende  Besserung  der 
Luftpassage  durch  die  Veränderungen  der  Bronchiolen  während 

22—230255.  Acta  med.  Scandinav.    Vol.  LVUl. 
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der  Lungenerweiterung  zustande  gekommen  sein.  Wenn  ich 
im  Folgenden  nach  der  Formel  (II)  berechne,  um  wie  viel  die 
Bronchioli  während  der  Lungenerweiterung  weiter  werden, 
meine  ich  also  hiermit  nichts  Absolutes,  sondern  nur,  dass  die 
Besserung  der  Luftpassage  durch  einen  Bronchiolus,  die  wir 
beim    Übergang    von    einer    Lungenspannung  zur  anderen  be- 


TT  Ju. 


kommen,  dieselbe  ist,  wie  sie  ein  kurzes  gleiches  Rohr  macht, 
wenn  dessen  Lumen  die  bestimmte,  berechnete  Grössenzunahme 
erhält. 

Die  Berechnungen  sind  vorgenommen,  indem  in  die  Formel 
eingesetzt  wurden  der  Barometerstands  jh  (=  1026  cm),  der 
gegebene  Unterdruck  j)  und  das  bei  diesem  Unterdruck  ge- 
messene passierte  Luftvolumen  V.  Mit  einem  willkürlich  ge- 
wählten   K  lässt  sich  dann  s  id.  h.  das  Querschnittsareal  des 
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Rohrs)  berechnen.  Auf  Fig.  4  u.  5  sind  mit  1,  2,  3  u.  4  und 
I,  II  u.  III  die  Kurven  für  die  Lumenvergrösserung  ange- 
führt, die  dadurch  Zustandekommen;  längs  der  Abszisse  steht 
der  Unterdruck  verzeichnet  und  längs  der  Ordinate  sind  die 
Stücke  abgesetzt,  die  dem  Querschnittsareal  proportional  sind. 
Die  Glasrohrkurven  a,  b  und  c  werden  hier  natürlich  gerade 
Linien  parallel  mit  der  Grundlinie.  Die  Lungenkurven  sind 
im  Gegensatz  hierzu  allen  sehr  steil  verlaufende  Linien,  und 
es  geht  aus  ihnen  hervor,  um  was  für  bedeutende  Erweiterun- 
gen der  Bronchiolen  es  sich  handeln  kann.  Bei  dem  Druck,  der 
gewöhnlich  in  Pleuraraum  vorkommt,  sieht  man,  dass  es  keine 
grössere  Verminderung  als  2 — 3  cm  Wasserdruck  im  Pleura- 
druck bedarf,  um,  mit  dem  von  mir  gemachten  Vorbehalt,  das 
Querschnittsareal  des  Bronchiolus  doppelt  so  gross  zu  machen. 
Gelangen  wir  zu  grösserem  Unterdruck,  so  scheinen  die  Kur- 
ven etwas  Tendenz  zur  Biegung  nach  vorn  zu  haben,  vielleicht 
unserer  früheren  Kenntnis  entsprechend,^  dass  die  Lunge  sich 
nicht  ganz  so  vollkommen  bei  grossem  Unterdruck  wie  bei 
etwas  niedrigerem  erweitert,  aber  selbst  hier  entfernen  die 
Kurven  sich  doch  sehr  von  der  wagerechten  Linie. 

Bei  Berechnung  der  Quadratwurzel  des  Querschnittsareals 
bekommt  man  natürlich  den  relativen  Ausdruck  für  die  Dia- 
metergrösse  anstelle  der  Arealgrösse.  Kurve  III  (D)  (Fig.  5) 
ist  auf  diese  Weise  aus  III  berechnet,  indem  aussen  auf  der 
Ordinaten-Achse  die  dem  Diameter  der  Bronchioli  proportio- 
nalen Stücke  abgesetzt  sind.  Man  sieht  in  diesem  Fall,  dass 
z.  B.  bei  19.5  cm  Unterdruck  der  Diameter  doppelt  so  gross 
wie  bei  9  cm  Unterdruck  ist.  Ahnliche  Kurven  werden  na- 
türlich auch  vorkommen,  wenn  wir  die  Diametervergrösserung 
für  die  anderen  Lunten  ausrechnen. 


Ich  bin  mir  darüber  klar,  dass  die  Resultate,  die  ich  durch 
Untersuchung  toter  Lungen  erhalten  habe,  nicht  ohne  weiteres 
für  Lungen  im  lebenden  Organismus  gelten.  Man  könnte  sich 
denken,  dass  eine  aktive  AVirksamkeit  der  Bronchialmuskulatur 
während  der  Respiration  bis  zu  einem  gewissen  Grad  der  Ein- 
wirkung der  Spannungsveränderung  auf  das  Bronchiolen-Lumen 
entgegenwirkt.  Meine  Versuche  zeigen  jedoch  welche  grosse 
Bedeutung    die    Spannungsveränderung    (d.    h.    die   veränderte 

^  VgL  z.  B.  MöLLGAARDs  Buch,  p.  130. 
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Lungenfüllung).  allein  für  diese  Verhältnisse  hat.  Ist  die 
Muskelkontraktion  zu  kräftig  und  die  Bronchiolen  deshalb  zu 
eng,  so  hat  die  Annahme  Wahrscheinlichkeit,  dass  wir  in  der 
Druckverminderung  rings  um  die  Bronchiolen  (d.  h.  Lungen- 
erweiterung) ein  mächtiges  Mittel  haben,  den  unheilvollen 
AVirkungen  der  Kontraktion  entgegenzuwirken. 

Gleichwohl  würde  es  natürlich  von  Interesse  sein,  möglichst 
auch  einen  zahlenmässigen  Ausdruck  dafür  zu  bekommen,  wie 
es  mit  dem  Lumen  der  Bronchiolen  beim  lebenden  gesunden 
Organismus  gehen  kann,  wenn  die  Lungen  bei  verschiedenem 
Spannuugsgrad  gehalten  we'rden.  Wie  ich  das  hier  später 
schildern  will,  gelang  es  mir  denn  auch,  bei  gesunden  Menschen 
eine  zunehmende  Verengerung  der  Bronchiolen  während  einer 
tiefen  Exspiration  zu  konstatiren,  indem  ich  bei  einigen  Men- 
schen währenddem  eine  Drucksteigeruag  in  den  Alveolen 
nachweisen  konnte,  die  nicht  im  Verhältnis  zur  exspirierten 
Luftmenge  steht.  Die  diesen  Versuchen  zu  Grunde  liegende 
Überlegung    und    die  Ausführung  der  Versuche  war  folgende: 

Während  der  Exspiration  besteht  in  den  Alveolen  ein  Über- 
druck, d.  h.  ein  höherer  Druck  als  der  Atmosphärendruck; 
sonst  würde  die  Luft  nicht  ausströmen.  Die  Grösse  des  Über- 
drucks hängt  von  der  Geschwindigkeit  der  Luftströmung  und 
der  Weite  der  Bespirationswege  ab;  da  diese  letztere  normaler- 
weise bei  ruhiger  Atmung  verhältnismässig  beträchtlich  ist, 
braucht  der  Überdruck  gewöhnlich  nicht  gross  zu  sein;  es 
handelt  sich  nur  um  wenige  Millimeter  Wasserdruck.  AVenn 
während  einer,  vielleicht  zunächst  sehr  tiefen  Exspiration,  eine 
deutliche  Drucksteigerung  in  den  Alveolen  zustande  kommt, 
ohne  dass  die  in  der  Zeiteinheit  exspirierte  Luftmenge  im  Zu- 
nehmen ist  oder  vielleicht  obendrein  abgenommen  hat,  so  kann 
diese  Drucksteigerung  nur  auf  einer  Verengerung  der  Bron- 
chiolen beruhen.  Es  handelt  sich  also  für  uns  darum,  eine 
Vorstellung  von  der  Drucksteio-erunff  in  den  Alveolen  während 
einer  tiefen  Exspiration  zu  bekommen  und  gleichzeitig  die 
Luftströmungsgeschwindigkeit  dabei  zu  registrieren.  Letzteres 
lässt  sich  nun  sehr  leicht  dadurch  bewerkstelligen,  dass  man 
durch  eine  Schlange  mit  Maske,  die  luftdicht  an  Mund  und 
Nase  schliesst,  in  ein  Krogh- Spirometer  expiriert,  das  auf  eine 
gleichmässig  rotierende  Kymographiontrommel  schreibt;  das  er- 
stere  ist  dagegen  nicht  so  leicht,  da  man  keine  Methode  zur 
direkten    Messuns;    des  Drucks  in  den  Alveolen  hat.     Auf  in- 
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direktem    A\'eg    kann    man   jedoch  eine  Vorstellung  davon  be- 
kommen. 

Wenn  man  so  tief  wie  möglich  ex.spiriert.  muss  man  lieson- 
ders  während  der  letzten  Exspirationsphase  seine  Exspirations- 
mnskeln  kräftig  gebrauchen;  man  hat  die  Empfindung,  gut  zu 
pressen' ;  das  ist  jedoch  nicht  gleichbedeutend. mit  dem  Steigen 
des  Drucks  in  den  Alveolen;  das  könnte  auch  bedeuten,  dass 
die  Umgebung  der  Lunge,  die  Thoraxwand  u.  s.  w.  einen 
steigenden  AViderstand  gegen  die  Zusammenpressung  leistete; 
und  in  Wirklichkeit  1)edeutet  das  sieher  auch  wesentlich  dieses. 
Dass  das  immer  auschliesslich  darauf  beruht,  ist  jedoch  zu- 
nächst nicht  sicher;  die  zunehmende  Verengerung  der  Bron- 
chiolen könnte  event.  auch  etwas  ])edeuten.  Wie  sollen  wir 
das  nun  zu  wissen  bekommen?  —  Wenn  der  Alveolendruck 
während  der  ganzen  Exspiration  unverändert  der  gleiche  und 
ganz  niedrig  ist,  muss,  unter  gewissem  Vorbehalt,  auf  den  ich 
gleich  zurückkommen  werde,  die  Volum  Verminderung  des  Trun- 
cus  (Thorax  und  Abdomen)  während  jeder  Exspirationsphase 
gleich  der  bis  dann  exspirierten  Luftmenge  sein.  Es  ist  das- 
selbe Verhalten,  wie  wenn  man  aus  einer  Spritze  mit  gleich- 
massigem,  geringen  Druck  Luft  ausdrückt;  die  Luftmenge,  die 
durch  den  Deckel  hinter  dem  Stempel  in  den  Spritzencylinder 
einströmt,  ist  zu  jedem  Zeitpunkt  gleich  der,  die  aus  der  Spitze 
der  Spritze  ausströmt.  Denken  wir  uns  nun,  dass,  während 
man  Luft  aus  der  Spritze  ausdrückt,  eine  ständig  zunehmende 
Verengerung  der  Mündung  zustande  kommt,  so  leuchtet  ein, 
dass  es  innen  in  der  Spritze  zu  einer  Drucksteigerung  kommen 
muss,  wenn  die  Luftströmung  sich  bei  gleicher  (Tcsehwindig- 
keit  halten  soll.  Eine  solche  Kompression  von  Luft  in  der 
Spritze  ist  natürlich  gleichbedeutend  damit,  dass  zu  einem  ge- 
gebenen Zeitpunkt  mehr  Luft  in  den  Spritzencylinder  durch 
den  Deckel  hinter  dem  Stempel  hineingegangen  als  durch  die 
Spitze  der  Spritze  herausgegangen  ist,  oder  auf  die  Respira- 
tionsverhältnisse übertragen,  dass  die  Volumenverminderung 
des  Truneus  grösser  als  das  exspirierte  Luftvolumen  war.  Das 
Umgekehrte  ist  natürlich  der  Fall,  wenn  der  Druck  wieder 
niedriger  Avird,  nachdem  er  in  der  Spritze  hoch  gewesen  war; 
dann  geht  mehr  Luft  aus  der  Spritze  heraus,  als  hinter  dem 
Stempel  hineinkommt.  Man  wird  hiernach  leicht  erkennen, 
dass,  wenn  man  die  zu  jedem  Zeitpunkt  während  der  Ex.spi- 
ration  stattfindende  Truncusvermindeiung  gleichzeitig  mit  dem 
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Volumen  der  Exspirationsluft  messen  kann,  man  damit  eine 
Möglichkeit  hat,  eine  eventuelle  Drucksteigerung  in  den  Al- 
veolen während  der  Exspiration  zu  erkennen.  Die  Analogie 
zwischen  dem  Luft-Herausblasen  aus  einer  Spritze  und  der 
Exspiration  gilt  nun,  wie  gesagt,  nur  mit  gewissen  Vorbehal- 
ten. Zunächst  .ist  die  Luft  in  den  Lungen  wärmer  als  die 
Temperatur  der  umgebenden  Luft,  bei  der  die  Messung  vor 
sich  geht,  aber  das  kann  man  leicht  korrigieren,  und  zweitens 
kann  es  sich  bei  der  Exspiration  auch  um  Yolumenveränderung 
von  etwas  anderem  als  Luft  in  den  Lungen  handeln;  eine 
Volumenveränderung  der  Muskulatur  wird  sicher  vor  sich  ge- 
hen, und  ist  Luft  in  den  Därmen,  wird  diese  natürlich  auch 
zusammengepresst  werden;  von  wesentlichen  Verschiebungen 
aus  diesen  Gründen  kann  jedoch  kaum  die  Rede  sein,  und 
jedenfalls  besteht,  wie  wir  sehen  werden,  selbst  unter  Berück- 
sichtigung dieser  Umstände,  die  Möglichkeit,  wertvolle  Auf- 
klärungen durch  die  in  Rede  stehenden  Betrachtuogen  zu  be- 
kommen. 

Die  Volumenveränderung  des  Truncus  während  der  Respi- 
ration hat  man  die  Möglichkeit  zu  registrieren,  wenn  man  die 
Versuchsperson  in  eine  luftdichte  Kammer  bringt,  die  durch 
ein  Rohr  mit  einem  Spirometer  in  Verl)indung  gesetzt  ist; 
lässt  man  das  Individuum  in  der  Kammer  durch  eine  luft- 
dichte Maske  und  Schlange  respirieren,  die  durch  die  Kammer- 
wand zu  einem  anderen  Spirometer  geführt  ist,  so  zeichnet 
letzteres  das  Respirationsvolumen  auf,  während  das  erste  die 
gleichzeitige  Veränderung  des  Truncusvolumens  aufzeichnet. 
Ich  versuchte  zunächst  einen  solchen  modus  procedendi,  aber 
die  erhaltenen  Kurven  waren  schwer  zu  deuten,  da  das  Spiro- 
meter zur  Kammer  in  seinen  Bewegungen  notwendigerweise 
dem  direkten  Respirationsspirometer  nachschleppen  musste,  da 
eine  gewisse  Zeit  in  Anspruch  genommen  wird,  die  relativ 
grosse  Luftmenge  in  der  Kammer  aussen  um  die  Person  herum 
zu  bewegen.  Ich  ging  daher  anstatt  dessen  dazu  über,  den 
Unterschied  zwischen  der  Truncusbewegung  und  dem  Respi- 
rationsvolumen zu  registrieren,  wie  das  aus  folgender  Beschrei- 
bung hervorgeht. 

Das  Individuum  sitzt  in  einem  165  cm  hohen  und  60  cm 
breiten  Zinkcylinder.  Oben  ist  ein  Deckel,  der  dadurch  luft- 
dicht schliesst,  dass  die  Kante  in  einen  Falz  mit  Schmierseife 
eingreift.     Im  Cylinder  wird  ein  Tisch  augebracht,  unter  des- 
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sen  Platte  die  Versuchsperson  sitzt  und  auf  ihr  ein  Krogh- 
Spirometer  (Si),  dessen  Trommel  unmittelbar  bevor  der  Deckel 
aufgelegt  wird,  in  Gang  gesetzt  wird.  Dieses  Spirometer  steht 
durch  eine  Schlange  in  Verbindung  mit  einer  Maske,  die  die 
Person  selbst  vor  Mund  und  Nase  nimmt,  wenn  der  Versuch 
auf  ein  gegebenes  Zeichen  beginnt.  Der  Raum  im  Cylinder 
steht  durch  eine  Schlange  in  Verbindung  mit  dem  Spirometer 
So.  "Wenn  im  Spirometer  Si  ein-  und  ausgeatmet  wird,  wird 
das  Spirometer  So  also  den  Unterschied  zwischen  Si-Bew^egung 
und  der  Thorax-  und  Abdominalwand-Bewegung  registrieren. 
Ein  Marey'scher  Tambur  (T),  der  unter  dem  der   So-Schreiber 


schreibt,  und  dessen  dünne  Schlange  durch  die  Kammerwand 
geführt  ist  und  in  die  Maske  mündet,  registriert  die  Respira- 
tionsphasen, wodurch  die  Vergleichs-Bedingungen  der  Zeit- 
punkte für  die  inneren  und  äusseren  Spirometer-Kurven  ge- 
geben sind. 

Es  ist  klar,  dass  die  Bewegungen  des  äusseren  Spirometers, 
was  auch  geschehen  mag,  nie  besonders  gross  sein  können. 
Atmet  man  in  Sj  ruhig  ein  und  aus,  wird  So  einige  kleine 
Ausschläge  aufzeichnen,  die  25—50  com  nach  unten  bei  jeder 
Exspiration  und  ebenso  viel  nach  oben  bei  jeder  Inspiration 
€ntsprechen.  Das  ist  natürlich  ein  Ausdruck  dafür,  dass  die 
Respirationsluft  während  der  Ausatmung  abgekühlt  und  wäh- 
rend   der    Inspiration    angewärmt    wird.     Die    Raumvolumen- 
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Verminderung  des  Truncus  während  der  Exspiration  wird  ja 
dadurch  etwas  grösser  als  die  Si-Bewegung  und  das  Umge- 
kehrte gilt  für  die  Inspiration.  Das  muss  man  also  bei  der 
Beurteilung  der  aufgezeichneten  Kurven  berücksichtigen. 


e-f. 


Fig.  7. 


Ich  will  hier  nun  die  Kurven  beschreiben,  die  ich  vom  Leu- 
ten aufgenommen  habe,  die  man  in  der  Sprache  des  täglichen 
Lebens  als  Normale  bezeichnet. 

Kurve  A  ist  vom  Spirometer  in  der  Kammer  geschrieben; 
(die  vielen  fast  horizontalen  Striche  sind  ohne  Bedeutung;  sie 
sind  dadurch  zustande  gekommen,  dass  die  Kymographion- 
trommel  einige  Zeit  vor  dem  Beginn  der  Respirationen  im 
Spirometer  in  Gang  gesetzt  werden  musste).  Der  aufsteigende 
Teil    der  Kurve  bedeutet  die  Ex.spiration  und  der  absteigende 
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die  Inspiration.  Die  Exspirationen  sind  hier  so  tief  wie  mög- 
lich gemacht  und  sind  mit  Absicht  in  o  Teile  (ei,  e^  und  es) 
geteilt,  jeder  ist  durch  eine  kleine  Pause  getrennt  (das  bedeuten 
die  horizontalen  Abschnitte  der  Kurve).  Man  bemerkt,  dass 
beim  dritten  und  letzten  Teil  (es),  mit  dem  die  tiefstmögliche 
Exspiration  abgeschlossen  ist,  immer  mit  geringerer  Luftstrom- 
geschwindigkeit als  bis  Ci  und  Co  exspiriert  ist.  Die  Kymo- 
graphiontrommel  läuft  nämlich  gleichmässig  rund  und  Cj  und 
e-,  sind,  wie  man  sieht,  überall  steiler  als  Cj.  Kurve  B  ist 
von  dem  äusseren  Spirometer  aufgeschrieben,  der  die  gesamte 
llaumvolumenveränderung  innerhalb  der  Kammer  aufzeichnet. 
Aus  Kurve  C,  die  von  dem  erwähnten  Marey'schen  Tambur 
aufgeschrieben  ist,  sieht  man,  welche  Kurventeile  auf  B  den 
verschiedenen  Teilen  von  Kurve  A  entsprechen.  Da  ich  nur 
die  Untersuchung  der  relativen  Verhältnisse  beabsichtigt  habe, 
wurde  keine  genaue  Ausmessung  der  Kurven  in  Bezug  auf  das 
Volumen  der  Raumveränderungen  vorgenommen;  ganz  im  Allge- 
meinen sei  nur  gesagt,  dass  beide  Spirometer  ziemlich  gleich 
sind  und  dass  das  Stück  a  1  Liter  entspricht. 

Es  gilt  hier  also,  die  B- Kurve  zu  untersuchen.  Wir  sehen, 
wie  an  ihr  während  der  Inspiration  (i)  ein  ziemlich  gleich- 
massiger  Anstieg  zustande  kommt,  der  in  einem  horizontalen 
Plateau  endet,  als  Zeichen  der  willkürlichen  Pause  vor  Beginn 
der  Exspiration.  Der  Anstieg  während  der  Inspiration  beruht 
natürlich  darauf,  dass  ein  kleineres  Raumvolumen  Luft  aus 
dem  Spirometer  innerhalb  der  Kammer  inspiriert  worden  ist, 
als  Torax  und  Abdomen  durch  diese  Inspiration  erweitert 
wurden,  was  wiederum  darauf  beruht,  dass  die  inspirierte  Luft, 
wenn  sie  in  den  Lungen  angewärmt  ist,  ein  grösseres  Raum- 
volumen als  im  Spirometer  einnimmt.  Umgekehrt  ist  es  na- 
türlich während  der  Exspiration ;  hier  kommt  es  zu  einem  ent- 
sprechenden Abfall  auf  B.  Wenn  nicht  andere  Verhältnisse 
als  die  Abkühlung  und  Erwärmung  der  Respirationsluft  auf 
B.  einwirkten,  so  müssten  die  A^eränderungen  auf  diese  Weise 
den  inspirierten  und  exspirierten  Luftvolumina  proportional  sein ; 
was  ei  und  e^  betrifft,  so  ist  auch  nichts  anderes  an  diesen 
Kurven  zu  bemerken;  anders  ist  dagegen  das  Verhalten  bei  Cg. 
Man  sieht  hier,  am  ausgesprochensten  bei  C.  S.,  trotzdem  in 
der  Zeiteinheit  weniger  Luft  als  in  Ci  und  Co  exspiriert  ist, 
einen  weit  stärkeren  Abfall  als  unter  Cj  und  Co  und  darnach 
ein  ziemlich  gleichmässiges  Ansteigen  bis  das  Spirometer,  be- 
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vor  die  nächste  Inspiration  beginnt,  den  ein  wenig  niedrigeren 
Stand  als  beim  ea-Beginn  hat,  der  der  Abkühlung  der  exspirierten 
Luftmenge  entspricht;  dieser  Abfall  geschah  also  nicht  wie 
bei  ei  und  eo  gleichmässig,  sondern  zuerst  trat  ein  starker  Ab- 
fall und  dann  ein  etwas  geringerer  und  weit  langsamerer  Ansteig 
ein.  Der  starke  Abfall  kann  nur  darauf  beruhen,  dass  zu  Be- 
ginn eine  stärkere  Raumvolumenverminderung  von  Thorax 
und  Abdomen  zustande  gekommen  als  Luft  dafür  exspiriert  ist; 
•es  muss  also  eine  Kompression  des  Abdomen-  und  Thorax- 
Inhalts  während  des  ersten  Abschnitts  von  63  eingetreten  sein. 
Da  die  Exspirationsmuskulatur  bis  zum  Schluss  der  Exspira- 
tion ständig  gespannt  gehalten  wird,  kann  der  Anstieg  der 
Xurve  während  des  letzten  Abschnitts  von  es  nur  darauf  be- 
ruhen, dann  nun  stärker  exspiriert  wird  als  das  Raumvolumen 
des  Truncus  sich  verändert,  das  will  sagen,  dass  nun  der  Über- 
druck in  den  Alveolen  (und  in  der  Darmluft)  sich  allmählich 
dadurch  ausgleicht,  dass  allmählich  Luft  aus  den  Alveolen 
aussickert,  bis  der  Druck  wieder  gleich  dem  Atmosphären- 
druck ist. 

An  den  Versuchspersonen,  von  denen  die  Kurven  stammen, 
zeigt  sich  also,  dass  die  zunehmende  Verengerung  der  Bron- 
chiolen während  der  Exspiration  einen  sehr  deutlichen  Ein- 
fluss  auf  die  Respiration  hatte,  da  der  Druck  in  den  Alveolen, 
damit  die  Exspiration  bei  sogar  abnehmender  Geschwindigkeit 
vor  sich  gehen  kann,  sehr  bedeutend  vermehrt  werden  musste. 
Wie  gross  die  Druckerhöhung  gewesen  ist,  kann  man  sich  na- 
türlich dadurch  ausrechnen,  wenn  man  weiss,  wieviel  Luft  in 
Lungen  und  Darm  gewesen  ist,  und  wie  stark  sie  komprimiert 
wurde.  Rechnen  wir  z.  B.,  dass  die  Versuchsperson  C.  S. 
während  des  ersten  Abschnitts  von  C3  2  Liter  Luft  in  Thorax 
und  Abdomen,  bei  Atmosphärendruck  gemessen,  hatte,  so  wird 
dieses  Raumvolumen,  da  der  Abfall  auf  Kurve  B  während  e-^ 
ca.  400  ccm  entspricht,  auf  ca.  1600  ccm  komprimiert  sein;  das  will 

2000 
sagen,  dass  der  Druck  von  760  mm  auf        ^  •  760  =  950  mm  Hg 

verändert  ist.  Die  zweite  Versuchsperson  (J.  J.)  zeigte  eine 
Luftkompression  während  Ca  auf  ca.  200  ccm.  Der  Druck  bei 
ihr  dürfte  also  nach  eine  gleichen  Ausrechnung  auf  840  mm 
gestiegen  sein.  Die  Berechnung  ist  natürlich  recht  schätzungs- 
mässig,  aber  ist  auch  nur  angestellt,  um  zu  zeigen,  dass  es 
sich  um  beträchtliche  Drucksteio-erunoren  handeln  muss.    Selbst 
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wenn  man  mit  grossen  Lüftmengen  im  Abdomen  rechnet,  was 
doch  kaum  berechtigt  ist,  wird  man  gleichwohl  bei  der  Be- 
rechnung eine  deutliche  Drucksteigerung  in  den  Alveolen  be- 
kommen. Rechnet  man  somit  bei  C.  S.  mit  3  oder  4  Litern 
Luft  anstelle  von  2,  so  wird  die  Drucksteigerung  doch  115 
bezw.  84  mm  Hg. 

Ich  habe  7  Erwachsene  auf  diese  Weise  untersucht,  4,  die 
im  Alter  von  30 — 45  Jahren  waren,  zeigten  eine  deutliche 
Drucksteigerung  in  den  Alveolen  beim  letzten  Abschnitt  der 
tiefen  Exspiration,  ebenso  wie  die  zwei,  von  denen  die  Kurven 
angeführt  sind;  bei  dem  5ten  (ca.  30  J.  alt)  waren  nur  Zeichen 
schwacher  Drucksteigerung,  und  bei  den  beiden  letzten  (beide 
ca.  22  J.  alt)  war  der  Verlauf  von  63  auf  Kurve  B  nicht  anders 
als  von  Ci  u.  Co.  Von  den  beiden  letzten  war  eins  eine  Frau, 
alle  übrigen  waren  Männer.  Dass  man  nicht  bei  allen  Men- 
schen, vielleicht  vorzugsweis  nicht  bei  jungen,  durch  diesen 
Modus  die  Lungen  so  sehr  erschlaffen  lassen  kann,  dass  die 
Verengerung  der  Bronchiolen  eine  weit  grossere  alveoläre 
Drucksteigerung  während  der  Exspiration  ergiebt,  ist  natürlich 
nicht  sehr  auffallend. 


Nach  diesen  letzteren  Versuchen  scheint  es  mir  in  Zusammen- 
hang mit  den  an  totem  Lungen  vorgenommenen  kaum  zweifel- 
haft sein,  dass  die  Luugenerweiterung  während  des  Asthma- 
anfalls mit  den  verengten  Bronchiolen  für  den  Patienten  ganz 
notwendig  ist,  um  die  Bronchiolen  so  weit  offen  zu  halten, 
dass  die  notdürftigste  Passage  durch  sie  hindurch  geschehen 
kann;  um  überhaupt  exspirieren  zu  können,  müssen  die  Lungen 
stark  gedehnt  gehalten  werden.  Dass  es  die  Dehnung  ist,  d.  h. 
die  ständige  Inspirationsanstrengung,  die  vom  Patienten  be- 
sonders lästig  empfunden  wird,  i.st  nicht  weiter  auffällig;  je 
mehr  der  Patient  seine  Lungen  erweitern  kann,  desto  besser 
geht  die  Luftpassage  vor  sich,  und  die  Klage  des  Patienten, 
nicht  tief  genug  Luft  bekommen  zu  können  (d.  h.  die  Lungen 
hinreichend  erweitern  zu  können),  ist  daher  sehr  natürlich. 
Die  ständige  Inspirationsanstrengung  ermüdet  natürlich  den 
Patienten  sehr,  aber  mit  der  Erschlaffung  der  Muskulatur  neh- 
men wieder  die  Exspirationsbesch werden  zu;  dadurch  kommt 
es  zu  einem  ständigen  Kampf,  weshalb  auch  die  häufigste 
Klage  des  Patienten,  wenn  der  Aufall  einige  Zeit  gedauert  hat. 
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oft  die  einer  überwältigenden  Müdigkeit  ist,  vor  der  er  keine 
Ruhe  finden  könne. 

"Was  die  Exspiration  während  des  Anfalls  betrifft,  so  ist  es 
meine  Überzeugung  —  in  Übereinstimmung  mit  Trousseaus, 
Niemeyers,  Strümpells,  u.  v.  a.  Beobachtungen  —  dass  der 
Patient  oft  dabei  stark  presst.  Dass  die  Luftpassage  dadurch 
erschwert  wird,  wovon  Biermers  und  besonders  Einthovens 
Erklärung  ausgeht,  ist,  wie  oben  erwähnt,  nicht  ohne  weiteres 
einleuchtend,  da  der  Druck  innerhalb  der  primär  verengten 
Stelle  im  Bronchiolus  gleichmässig  mit  dem  Druck  aussen  auf 
den  Bronchiolus,  wenn  gepresst  wird,  ansteigt;  aber  dass  ein 
solches  Pressen  im  übrigen  nicht  zweckmässig  ist,  ist  nicht 
schwer  zu  verstehen.  Die  Drucksteigerung  in  der  Lunge  — 
die  alveoläre  und  die  interalveoläre  —  trifft  nämlich  nicht 
allein  die  Bronchioli,  sondern  auch  die  (lefässe  und  die  Ka- 
pillaren. Im  Verhalten  der  interalveolär  liegenden  Ge fasse 
und  der  Bronchioli  besteht  jedoch  der  sehr  wesentliche  Unter- 
schied, dass,  während  ein  Exspirationsdruck  an  den  Bronchio- 
len sowohl  aus-  wie  inwendig  sich  in  einer  Drucksteigerung 
äussert,  es  sich  bei  den  Gefässen  im  wesentlichen  nur  um  eine 
Drucksteigerung  aussen  und  deshalb  um  eine  Erschwerung  der 
Cirkulation  handelt,  die  sich  u.  a.  durch  eine  mehr  oder  we- 
niger starke  Cyanose  während  des  Anfalls  zu  erkennen  geben 
kann. 

Eine  Respiration  mit  geringerem  Exspirationsdruck  kann 
daher  zeitweis  sicher  sehr  zweckmässig  sein.  Ob  in  einem  ge- 
gebenen Augenblick  die  meiste  Linderung  für  den  Patienten 
in  der  Erschlaffung  seiner  Inspirationsmuskulatur  und  dadurch 
erfolgenden  Erhöhung  des  Exspirationsdrucks  oder  darin  be- 
steht, ihn  durch  Vermehrung  der  Lungenerweiterung  zu  ver- 
kleinern, kann  zunächst  vielleicht  schwer  zu  entscheiden  sein ; 
aber  beides  kann  zweifellos  durch  solche  Respirationsübungen 
für  Asthmakranke,  wie  sie  Hofbauer,  Saenger  u.  a.  angegeben 
haben,  erreicht  werden.  Diese  gehen  davon  aus,  durch  Brum- 
men, Zählen  u.  s.  w.  die  Inspiration  so  kurz  wie  möglich  und 
die  Exspiration  so  lang  und  vorsichtig  wie  möglich  zu  machen. 
Die  Inspirationszeit  kann  nämlich  gut  kurz  gehalten  werden, 
da  die  Luft  leicht  genug  hineinkommt,  und  durch  Verlängerung 
der  Exspirationszeit  kann  man  entweder  den  Vorteil  fruktifizie- 
ren,  mit  geringerem  Druck  dieselbe  gerade  notwendige  Luft- 
menge, oder  mit  demselben  Druck  eine  grössere  Luftmenge  als 
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nötig  exspirieren  zu  können.  Im  ersten  Fall  erreicht  man  also 
eine  hinreichende  Ventilation  mit  einem  geringeren  F^xspira- 
tionsdruck,  und  im  anderen  kann  man  sich  eine  Erschlaffung 
der  angestrengten  Inspirationsmuskulatur  erlauben  und  trotz 
der  dadurch  vermehrten  Verengerung  der  Bronchiolen  glei3h- 
wohl  eine  genügende  Ventilation  erzielen. 

Aber  ohne  eine  gewisse  Übung  und  Selbstbeherrschung  wird 
der  Patient  der  Linderung  im  Anfall  nicht  teilhaft  werden 
können,  die  sich  aus  einer  solchen  Respiration  ergiebt. 


Resiime. 

Es  ist  nachgewiesen,  dass  an  der  exvicerirten  Lunge  das 
Lumen  der  Bronchiolen  an  Grösse  bedeutend  zunimmt,  in  dem 
Masse,  wie  die  Lunge  sich  durch  an  ihrer  Oberfläche  zuneh- 
menden Unterdruck  ausdehnt.  Durch  Aufzeichnung  von  Kur- 
ven ist  ein  relatives  Mass  für  die  Weite  der  Bronchiolen  bei 
verschiedenem  Spannungsgrad  der  Lunge  gegeben.  Lie  Bron- 
chiolen sind  in  der  Ruhestellung  geschlossen;  erst  wenn  der 
Druck  aussen  auf  ihnen  eine  geringere  Spannung  als  in  ihnen 
erreicht  hat,  können  sie  sich  öffnen  und  offen  gehalten  weiden. 

Durch  Untersuchung  einiger  normaler  Menschen  konnte  ge- 
zeigt werden,  dass  es  auch  hier  zu  einer  deutlich  zunehmen- 
den Verengerung  der  Bronchiolen  kommt,  in  dem  Masse,  wie 
die  Lunge  durch  ein  tiefe  Exspiration  kleiner  wird.  In  einigen 
Fällen  konnte  man  nämlich  eine  sehr  beträchtliche  Druckstei- 
gerung in  den  Alveolen  am  Ende  einer  sehr  tiefen  Exspiration 
trotz  gleichzeitiger  Abnahme  der  Geschwindigkeit  des  Exspi- 
rationsluftstroms  konstatieren. 

Da  die  Ursache  des  Asthmaanfalls  bekanntlich  in  einer  aku- 
ten Verengerung  des  Ijumens  der  Bronchiolen  zu  suchen  ist, 
muss  man  nach  Obigem  die  thatsächlich  vorhandene  Lungen- 
erweiterung während  des  Anfalls  als  eine  von  Seiten  des  Or- 
ganismus mittels  Anspannung  der  Inspirationsmuskulatur  vor- 
genommene zweckmässige  Veränderung  auffassen,  um  überhaupt 
das  notdürftigste  Lumen  in  den  Bronchiolen  zu  bekommen  und 
damit  die  Respiration  im  Gang  zu  erhalten. 


Aus  der  Medizinischen  Klinik  11  des  Seraphimerlazaretts,  Stockholm, 
(Prof.   Dr.   H.   Ch.   Jacobfeus). 


Über  die  N-Retention  als;  blutdnicksteigernder 

Faktor. 


Von 
ESKIL  KYLIN. 


»Ob  die  essentielle  Hypertonie  überhaupt  durch  Retenta  be- 
sonderer StofFwechselprodukte  bewirkt  wird,  oder  ob  sie  nur 
der  sichtbare  Ausdruck  einer  auf  normale  chemische  oder 
physikalische  Reize  überempfindlichen  pressorischen  Innerva- 
tion ist,  bleibt  eine  noch  zu  lösende  Frage.» 

Mit  diesen  Worten  beschliessen  Tannhaüser  und  Weiss  einen 
Aufsatz,  worin  sie  ihre  Resultate  der  N-Bestimmung  im  Blut 
von  an  essentieller  Hypertonie  leidenden  Patienten  vorgelegt 
haben.  In  dieser  ihrer  Arbeit  zeigen  sie,  dass  eine  Vermeh- 
rung von  N-haltigen  Stoffen  im  Blut  nach  Extraktion  mit 
Äther  oder  Chloroform  auch  in  solchen  Fällen  beobachtet  wer- 
den kann,  wo  Reststickstofferhöhung  auf  andere  Art  nicht 
nachzuweisen  ist.  Ihre  Arbeit  bildet  ein  Glied  der  eingehen- 
den Untersuchungen  über  die  Genesis  der  Blutdrucksteigerung 
und  imbesonderen  deren  Verhältnis  zur  N-Retention,  die 
während  der  letzten  Jahre  in  Müllers  Klinik  in  München^ 
woher  auch  diese  Arbeit  stammt,  angestellt  worden  waren. 

Heute  ergeben  sich  auf  diesem  Gebiete  folgende  Fragen:  I) 
Ist  die  Erhöhung  der  N-haltigen  Stoffwechselprodukte  im 
Blute  eine  konstante  Erscheinung  bei  Hypertonie?  II)  Wenn 
es  sich  so  verhält,  kann  die  Blutdrucksteigerung  als  von  dieser 
N-Erhöhung  im  Blute  verursacht  angesehen  werden? 

Was  die  erste  Frage  betrifft,  so  wurde  sie  vor  einigen 
Jahren  ohne  Zweifel  in  verneinender  Richtung  auf  Grund  der 
bekannten     Tatsache    beantwortet,    dass    bei    der    essentiellen 
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Hypertonie  (Volhards  benigner  Nefrosklerose)  ReststickstofF 
im  Blut  normal  war.  Später  wurde  jedoch  durch  empfind- 
lichere Untersuchungsmethoden  wie  z.  B.  das  AMBARü'sche 
Verfahren  nachgewiesen,  dass  auch  bei  normalen  Rest-N- 
Werten  eine  Erhöhung  der  N-haltigen  StofFwechselprodukte 
im  Blute  gefunden  werden  konnte.  Nach  Guggenheimer  ist 
jedoch  auch  der  AMBARD'sche  Koeffizient  in  einer  grossen  An- 
zahl   Fälle    essentieller    Hypertonie  normal  (G.  gibt  41  '/o  an). 

Bei  Bestimmung  einzelner  der  in  den  ReststickstofF  eingehen- 
den Stofi'e  zeigt  es  sich  auch,  dass  eine  Erhöhung  bei  nor- 
malen Rest-N-Werten  gefunden  werden  kann.  So  bemerkt 
z.  B.  Krauss,  dass  die  Urinsäurewerte  bei  essentieller  Hyper- 
tonie trotz  der  normalen  Rest-N-Werte  oft  erhöht  sind. 
In  vielen  Fällen  sind  indessen  auch  diese  Urinsäurewerte 
normal. 

Durch  die  erwähnten  Untersuchungen  von  Tannhausbr  und 
"Weiss  scheinen  weitere  Möglichkeiten  gegeben  zu  sein  Rest- 
N-haltige  StofFwechselprodukte  nachzuweisen.  Und  vielleicht 
wird  es  sich  schliesslich  zeigen,  dass  alle  Fälle  essentieller 
Hypertonie  mit  N-Steigerung  im  Blute  verlaufen.  In  diesem 
Falle  wird  die  Fragestellung  sich  so  gestalten,  wie  Tannhauser 
und  Weiss  sie  formuliert  haben. 

Um  diese  Fragestellung  zu  beleuchten,  will  ich  über  einige 
Fälle  berichten,  die  in  dieser  Beziehung  von  Interesse  zu  sein 
scheinen.  Ich  komme  damit  zu  der  zweiten  der  von  mir  auf- 
gestellten Fragen:  Kann  die  Blutdrucksteigerung  als  von  N- 
Retention  verursacht  angesehen  werden? 

Um  diese  Frage  bejahend  beantworten  zu  können,  sollte  man 
einen  Parallelismus  zwischen  Blutdrucksteigerung  und  N- 
Retention  nachweisen  können.  Dass  ein  solcher  indessen  nicht 
besteht,  ist  allgemein  bekannt  und  schon  von  Volhard  ein- 
gehend diskutiert  worden.  Was  es  uns  aber  noch  mehr  er- 
schwert, in  der  Erhöhung  N-haltiger  StofFwechselprodukte 
die  Athiologie  zur  Hypertonie  zu  erblicken,  ist  der  Umstand, 
dass  wir  hin  und  wieder  Fälle  von  Nierenkrankheit  (tbc.  renis» 
Pyelonefritis,  Amyloid-  und  nefrotische  Schrumpfniere)  zum 
exitus  vitalis  in  Urämie  mit  Rest-N-Erhöhung  führen  sehen, 
ohne  dass  Blutdrucksteigerung  auftritt  (Brun,  Machwitz  und 
Rosenberg,  Bergstrand,  Kylin).  Bei  Fällen  sogen,  diffuser 
Glomerulonefritis  werden  wir  finden,  dass  die  von  Anfang  an 
vorhandene  Blutdrucksteigerung  verschwinden  kann,  um  nicht 
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wiederzukehren,  trotzdem  eine  bedeutende  N-Retention  zu- 
rückbleibt oder  später  auftritt.  Ja,  der  Nierenschaden  kann 
sogar  so  erheblich  sein,  dass  er  zum  Tode  in  Urämie  mit 
Rest-N-Steigerang  führt,  aber  trotzdem  tritt  nicht  von  neuem 
•eine  Blutdruckstejgerung  ein. 

Ich  will  dies  durch  folgende  Fälle  beleuchten: 

Fall  I. 

Ernst  Walter  J.  21  Jahre.  Landwirtschaftlicher  Arbeiter.  Here- 
ditär nichts  von  Interesse.  Abgesehen  von  Kinderkrankheiten  stets 
gesund.  Nicht  besonders  oft  Schmerzen  im  Hals.  Mitte  Januar 
1923  begann  Patient  sich  matt  und  müde  zu  fühlen.  Verlor  den 
Appetit.  Anfang  Februar  verschlechtert  mit  Übelkeit  und  mehr- 
maligem Erbrechen.  Hatte  gleichzeitig  Schmerzen  in  den  linken 
Ellenbogen-,  Hand-  und  Fingergliedern,  die  indessen  nicht  ge- 
schwollen waren.  Temperatur  wurde  nicht  genommen,  doch  glaubt 
Patient  kein  Fieber  gehabt  zu  haben.  Musste  etwas  häufiger  als 
früher  Wasser  lassen.  Musste  zuweilen  nachts  zum  Urinieren  auf- 
stehen. Einmal  auch  leichten  Schmerz  beim  Urinieren.  Suchte 
Arzt  auf,  der  Blut  im  Urin  feststellte.  Wurde  am  21.  Februar  1923 
in  die  chirurgische  Abteilung  des  hiesigen  Krankenhauses  aufgenom- 
men. Dort  wurde  Blutdrucksteigerung  (mit  einem  systolischen  Blut- 
druck von  155  mm  Hg),  Rest-N-Stcigerung  (105  mg  %)  sowie 
im  Urin  rote  und  weisse  Blutkörperchen  und  Zylinder  festgestellt. 
Patient  wurde  deshalb  am  "^,  2  nach  der  medizinischen  Abteilung 
überführt. 

Status  am  gleichen  Tage. 

Konstitution  gut.  Allgemeiner  Zustand  gut.  Keine  bestimmte 
ödem,  aber  Patient  sieht  etwas  >:'gedunsen  aus.  Lungen:  ohne  An- 
merkung. Herz:  Ictus  resistent  in  der  Mam. -Linie.  Grenze  nach  links 
unmittelbar  ausserhalb  davon.  Schwacher  systolischer  Geräusch  mit 
Maximum  an  der  Spitze.  Anderer  Aortaton  akzentuiert.  Bauch: 
weich.  Keine  Ascites.  Leber  und  Milz  ohne  Anmerkung.  Tonsillen: 
ein  wenig  gross  und  gespalten.  Zähne:  nicht  sichtbar  cariiert.  Keine 
Retinitis  albuminurica.  Arterieller  Blutdruck:  145  mm  Hg  systo- 
lisch; 105  mm  Hg,  diastolisch.  KapillardrucTc:  480  mm  HoO.  TJrin: 
sauer.  Sp.  v.  l,oii  Heller  pos.  Esbach  2  %.  Almen  neg.  Im  Sed. 
reichlich  rote  und  weisse  Blutkörperchen.  Einzelne  körnige  Zy- 
linder. 

■  Auf  nebenstehender  Kurve  1  ist  der  systolische  arterielle  Blutdruck 
in  mm  Hg.  angegeben  und  der  Kapillardruck  in  mm  Hg.  umgerechnet. 
Körpergewicht  in  kg.  Rest-N  in  mg  auf  100  cm^  Blut.  Urinsäure 
in  ^/lü  mg  auf  100  cm^  Blut. 

Aus  dieser  Kurve  ersehen  wir,  dass  der  arterielle  und  der  kapil- 
lare Kompressionsdruck  parallel  gesunken  sind,  worauf  beide  nach 
einigen  Tagen  Aufenthalts  im  Krankenbause  normale  Werte  erreicht 
haben.  Während  dieser  Zeit  sinkt  auch  das  Körpergewicht  um  un- 
gefähr 4  kg.     Gleichzeitig  bessert  sich  das  Allgemeinbefinden.     Rest-N 


ÜBER    DIE   N-RETENTION    ALS    BLUTDRUCKSTEIGERNÜER   FAKTOR.     345 

und  Urinsäureerhöhung  bleiben  jedoch  nach  wie  vor  zurück.  In 
diesem  Falle  ergibt  also  eine  erhebliche  N-Retcntion  keine  Blut- 
drucksteigerung. Die  frühere  Hypertonie  kann  in  einem  solchen 
Falle    auch   nicht  gut  der  N-Retention  zugeschrieben  werden.      Denn 
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warum  sollte  sie  in  einem  solchen  Falle  nicht  ferner  eine  solche  er- 
geben.    Mit    schlechterem    Allgemeinbefinden    kann    die    Blutdruck- 
senkung wenigstens  nicht  erklärt  werden,  da  dieses  Befinden  sich  im 
Gegenteil  während  der  Zeit  erheblich  gebessert  hat. 
23—230255.  Acta  med.  Scandinav.    Vol.  LVIII. 
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Fall   IL 

Kaufmann  Nils  L.   21   Jahre. 

Hereditär  nichts  von  Interesse.  Abgesehen  von  Kinderkrankheiten 
immer  gesund.  Wurde  wegen  Beinbruchs  in  die  hiesige  chirurgische 
Abteilung  aufgenommen,  wo  Albuminuri  als  einstweiliger  Unter- 
suchungsbefund festgestellt  wurde.      Erkrankte  Ende  Januar  1923  an 
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Angina  tonsillaris  und  bekam  im  Zusammenhang  hiermit  blutigen 
Urin,  weshalb  Patient  nach  der  medizinischen  Abteilung  überführt 
wurde. 

Status  am   3.  Februar   1923. 

Konstitution  gut.  Allgemeinbefinden  gut.  Keine  nachweisbaren 
Ödem.      Zähne:    sehr    cariiert.      Lungen:    ohne    Anm.     Herz:    ohne 
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Anm.  Bauch,  Leber  und  Mih  sämtlich  ohne  Anm.  Arterieller  Blut- 
druck 130  mm  Hg  systolisch,  95  diastolisch.  LVin;  sauer.  Sp.  v. 
1.009  Heller  pos.  Almen  neg.  Im  Sed.  einzelne  rote  und  weisse 
Blutkörperchen  sowie  einzelne  körnige  und  hyaline  Zylinder. 

Auf  nebenstehcner  Kurve  3  sind  systolischer  arterieller  Blutdruck, 
Rcst-N  und  Urinsäure  auf  gleiche  Weise  wiedergegeben  wie  in  der 
vorhergehenden  Kurve. 

Diese  Kurve  erscheint  mir  von  l)esonderem  Interesse,  da  wir  hier, 
al)gcsehen  von  der  ersten  Rest-N-Bestimmung  normale  Rest-N- 
Werte,  aber  erhöhte  Urinsäurewerte  hatten,  was  man  oft  bei  der  es- 
sentiellen Hypertonie  antrifft.  Hier  ergibt  indessen  die  Urinsäure- 
erhöhung keine  Blutdrucksteigerung.  In  diesem  Falle  ist  wie  im 
vorhergehenden  das  Allgemeinbefinden  gut. 

Fall  III. 

Er  betrifft  eine  ungefähr  .50jährige  Frau.  Sie  wurde  Anfang  Juni 
1021  wegen  einer  gewöhnlichen,  aber  bösartigen  Anginanefritis  in 
das  Sahlgren'sche  Krankenhaus  eingeliefert.  Im  Urin  wurden  Eiweiss, 
Zylinder  und  rote  Blutkörperchen  gefunden.  Der  Blutdruck  näherte 
sich  200  und  blieb  eine  Zeit  hindurch  auf  dieser  Höhe  mit  etwas 
mehr  als  normalgrossen  Tagesschwankungen  stehen  (der  Fall  wurde 
mit  täglichen  Blutdrucksmessungen  am  Morgen  und  am  Abend  ver- 
folgt). Nach  etwa  zwei  Monaten  war  die  Blutdrucksteigerung  ver- 
schwunden, und  der  Blutdruck  hielt  sich  dann  auf  zwischen  110— 
120  mm  Hg.  Da  sich  bei  Patientin  nach  wie  vor  Blutkörperchen 
im  Urin  vorfanden  und  die  Nierenfunktionsproben  ungünstig  waren, 
musste  sie  zu  Bett  liegen.  Nach  einigen  weiteren  Monaten  liegannen 
sich  Zeichen  für  Nierensuffizienz  mit  Reststickstoffsteigerung  zu 
zeigen,  und  Patientin  starb  an  Urämie  (Rest-N  124).  Der  Blut- 
druck war  diese  ganze  letzte  Zeit  hindurch  normal. 

Pathologisch- anatomisch  zeigten  die  Nieren  folgende  mikroskopischen 
Veränderungen  (Prosektor  BeRGSTRAND):  Einzelne  hyalinizierte 
Glomeruli.  Die  übrigen  zeigen  starke  Proliferation  des  Epithels  der 
Baumann'schen  Kapsel  mit  Halbmondbildung;  ausserdem  Zellen- 
vermehrung in  den  Schlingen  und  hyaline  Verdickungen  von  deren 
Wänden.  Umwandlung  der  Schlingen  in  hyaline  Klumpen  ist  jedoch 
selten.  Hyaline  Tropfendegeneration  —  neutralfette  und  lipoide  Verfet- 
tung! Arterioli  weit,  einzelne  mit  hyalinizierten  Wänden,  mehrere 
mit  Intimaverfettung.  Keine  Elasticahypoplasie.  Zahlreiche  Rinden- 
Vjlutungen;  herdweise  Leucosytansammlung  in  den  Rindenkanälen,  flek- 
kenweise  ist  das  Parenchym  untergegangen,  das  interstitielle  Gewebe 
ausgedehnt  und  rundzellsinfiltriert.  Sehr  geringe  Verdickung  der 
äusseren  Kapsel. 

Diese  drei  Fälle  sprechen  deutlich  gegen  die  Ansicht,  dass 
die  TJetention  N-haltiger  Stoffwechselprodnkte  das  verur- 
sachende Moment  für  die  Hypertonie  sei.  Im  Gegenteil,  man 
scheint    die    Auffassung    gestützt    zu   erhalten,  dass  N-Reten- 
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tion  und  Blatdrueksteigerung  zwei  voneinander  unabhängige 
Erscheinungen  sind,  die  zwar  oft  gleichzeitig  vorkommen,  die 
aber  auch  isoliert  auftreten  können. 

Kehren  wir  nun  wieder  zu  der  Fragestellung  Tannhausers 
und  Weiss'  zurück!  Deren  zweite  Alternative  war  folgende: 
>/ob  sie  (die  essentielle  Hypertonie)  nur  der  sichtbare  Ausdruck 
einer  auf  normale  chemische  oder  physikalische  Reize  über- 
empfindlichen pressorischen  Innervation  ist».  Diese  Autfassung 
erscheint  bedeutend  wahrscheinlich  als  die,  dass  N-ßetention 
Hypertonie  ergibt. 

Dass  eine  Überempfindlichkeit  in  der  Innervation  des  Ge- 
fässsystems  die  Grundursache  für  die  Blutdrucksteigerung  bei 
der  sogen,  essentiellen  Hypertonie  ist,  dürfte  aus  den  Studien 
über  die  Tagesschwankungen  hervorgehen,  die  Faheenkamp 
und  ich  vorgelegt  haben,  w^ie  auch  aus  Müllers  Studien  über 
den  Nachtdruck.  Aus  diesen  meinen  Untersuchungen  geht 
auch  hervor,  dass  ein  bestimmter  Unterschied  zwischen  Blut- 
drucksteigerung bei  erwähntem  krankhaften  Zustand  und  bei 
der  sogen,  diffusen  Glomerulonefritis  gemacht  werden  muss. 
Auch  in  anderen  Beziehungen  habe  ich  grundwesentliche  Un- 
terschiede zwischen  diesen  beiden  Formen  von  Hypertoniezu- 
ständen feststellen  können  (s.  Zentralblatt  für  innerö  Medizin 
1923  No.  (3  und  7). 

Die  Blutdrucksteigerung  bei  essentieller  Hypertonie  habe  ich 
als  von  Störungen  im  vegetativen  Nervensystem  verursacht 
angesehen,  eine  vegetative  Neurose  wie  Astma,  wobei  der  Ge- 
fässtonus  auf  eine  pathologische  Art  für  normale  Reizmittel 
überempfindlich  wird.  Meine  Auff'assung  stimmt  demnach  mit 
der  von  Tannhauser  und  Weiss  vertretenen  überein.  Belege 
für  das  Auftreten  von  Störungen  innerhalb  des  vegetativen 
Nervensystems  habe  ich  teils  in  der  abnormen  Reaktion  für 
Adrenalin,  die  den  fraglichen  Hypertoniezustand  kennzeichnet, 
zum  Teil  in  der  veränderten  Kohlenhydrattoleranz  mit  Nei- 
gung zu  Hyperglykämie  (mit  oder  ohne  Glykosurie),  die  nach 
Untersuchungen  von  Maranon,  Kerppola,  Hitzenberger  und 
Richter- Quittner  sowie  Verfasser  selbst  auf  die  essentielle 
Hypertonie  folgt,  schliesslich  auch  zum  Teil  in  der  grossen 
Blutdrucksvariabilität,  die  bei  dieser  Krankheit  kennzeichnender 
ist  als  die  Blutdrucksteigerung  selbst. 

Zum  Schluss  dürfte  die  Frage  entstehen,  ob  es  berechtigt 
ist,    die    Urinsäureerhöhung    im    Blute,    die    Krauss,    Hitzen- 
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üERGER  und  RiciiTER-QuiTTNER  bei  essentieller  Hypertonie  fest- 
gestellt haben,  und  die  ich  bestätigen  kann,  als  eine  Retention 
anzusehen.  Oben  ist  bemerkt  worden,  dass  dieser  Krankheits- 
zustand durch  eine  Störung  im  Kohlenhydratumsatz  mit  Nei- 
gung zu  Hyperglykämie  charakterisiert  wird.  Der  Gedanke 
liegt  auf  der  Hand  und  ist  bereits  von  Hitzenberger  und 
llicuTER-QüiTTNER  ausgesprochen  worden,  dass  die  Urinsäure- 
erhöliung  im  Blut  hei  diesem  JcrankJiaften  Zustand  analog  ist 
mit  Hyperglyhämie  und  von  einer  Störung  im  Purinumsatz 
verursaclit  wird.  Ob  eine  solche  Vermutung  richtig  ist,  mögen 
künftige  Untersuchungen  zeigen.  Der  Gedanke  scheint  bei 
unserem  gegenwärtigen  Standpunkt  zusagend  zu  sein. 


Polyarthritis,  Herzaffektionen  und  Salizyl- 
tlierapie. 

Von 

ROBERT  EHRSTRÖM  und  JOHANNES  WAHLBERG. 
(Mit  2  Kurven  im  Text.) 


In  seiner  grossen  Monographie  über  die  akute  Polyarthritis 
vom  Jahre  1899  hat  Pribram  (10)  die  Frage  nach  der  Beziehung 
zwischen  der  Salizyltherapie  und  den  rheumatischen  Herz- 
affektionen zur  Sprache  gebracht.  Er  führt  verschiedene  Ziffern 
an,  die  die  Frequenz  von  Herzkomplikationen  bei  akuter  Poly- 
arthritis während  der  Zeit  vor  und  nach  der  Einführung  der 
Salizylpräi^arate  beleuchten,  hebt  aber  zugleich  die  Schwierig- 
keiten hervor,  irgendwelche  bestimmte  Schlüsse  aus  denselben 
zu  ziehen.  Die  Schwankungen  sind  nämlich  sehr  gross  und  erklä- 
ren sich  ungesucht  teils  daraus,  dass  das  polyarthritische  Virus 
in  seiner  Neigung,  das  Herz  zu  affizieren,  wechselt,  teils  daraus, 
dass  die  verschiedenen  Beobachter  bei  der  Beurteilung  des  Vor- 
handenseins einer  Herzläsion  einen  verschiedenen  Massstab 
angelegt  haben.  Am  ehesten  scheinen  diese  Ziffern  gleichwohl 
darauf  zu  deuten,  dass  die  Salizylpräparate  dem  Virus  den  Weg 
zum  Herzen  nicht  versperren,  sondern  vielleicht  im  Gegenteil 
öffnen.  Für  die  Möglichkeit,  dass  diese  Heilmittel  andererseits 
das  Herz  schädigten,  lässt  sich  keine  sichere  Stütze  finden. 

Pribram  selbst  hat  die  Frage  klarzulegen  versucht,  indem 
er  in  98  unter  527  von  ihm  beobachteten  Fällen  die  Salizylmedi- 
kation  fortliess.  Der  Prozentsatz  der  Herzkomplikationen  war 
in  den  behandelten  Fällen  45  und  in  den  nichtbehandelten  40. 

Ohne  den  Ziffern  Anderer  oder  seinen  eigenen  völlig  bindende 
Beweiskraft  beimessen  zu  wollen,  fasst  Pribram  das  Eesultat 
der   bisher   gemachten   Beobachtungen   dahin   zusammen,    »dass 
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seit  der  Einführung  dieser  Behandlungsweise  die  Verhütung  der 
früheren  schweren  langwierigen  und  erschöpfenden  Krankheits- 
verläufe die  Prognose  der  demnach  auftretenden  Herzkompli- 
kationen unendlich  günstiger  gestaltet  hat»! 

Soweit  wir  in  der  Literatur  feststellen  konnten,  hat  nach 
Pribram  niemand  das  Problem  durch  Zusammenbringung  sach- 
lichen Materiales  beleuchtet,  und  zwar  vielleicht  darum,  weil 
man  sich  nicht  berechtigt  erachtet  hat,  nur  experimentandi 
causa  eine  so  wirksame  Therapie  zu  unterlassen,  wie  sie  die 
Salizylmedikation  zu  sein  scheint. 

Der  Mangel  an  hinreichend  vollständigen  und  sicheren  Beob- 
achtungen zur  Beurteilung  der  Frage  blickt  durch  die  Art  und 
Weise  hindurch,  wie  sie  in  der  Lehrbuchliteratur  abgehandelt  wird. 
JocHMANN  (6),  His  (3)  und  Ljungdahl  (7)  berühren  sie  über- 
haupt nicht.  Strümpell  (12)  beantwortet  sie  mit  der  Feststellung, 
dass  die  Herzkomplikationen  durch  Salizylbehandlung  durchaus 
nicht  sicher  abgewendet  werden  können,  doch  äussert  er  die 
Vermutung,  dass  der  wesentlich  verkürzte  Krankheitsverlauf 
doch  in  etwas  die  Wahrscheinlichkeit  der  Entwicklung  einer 
Endokarditis  verringere.  In  demselben  Sinn,  aber  recht  unbe- 
stimmt äussert  sich  Weintraud  (13),  wenn  er  schreibt,  es  herrsche 
allgemein  die  Ansicht,  dass  die  Endokarditis  nicht  in  demselben 
Masse  abgenommen  habe,  wie  die  medikamentöse  Therapie  den 
Krankheitsverlauf  zusammengedrängt  und  leichter  gemacht  hat. 
Eine  kategorischere  Behauptung  finden  wir  in  der  Aussage  des 
Pharmakologen  Poulsson  (9),  dass  die  Salizyltherapie  die  Fre- 
quenz der  Herzaffektionen  bei  der  akuten  Polyarthritis  nicht 
beeinflusse. 

Das  Problem  hat  zwei  Seiten,  die  auch  in  den  angeführten 
Äusserungen  zum  Vorschein  kommen.  Die  eine  ist  die,  auf  deren 
Erforschung  man  bisher  wesentlich  eingestellt  gewesen  ist,  näm- 
lich die  Frequenz  der  Herzaffektionen  während  der  Dauer  der 
akuten  Polyarthritis.  Die  andere  ist  die  grössere  oder  kleinere 
Zahl  bestehender  Herzschädigungen  als  Folge  einer  abgelaufenen 
akuten  Polyarthritis.  Der  letztere  Teil  des  Problemes  scheint 
in  Angriff  genommen  werden  zu  können,  indem  man  die  Frequenz 
in  einem  sonst  gleichförmigen  Krankenhausmaterial  von  Herz- 
affektionen auf  polyarthritischer  Basis  während  älterer  Zeit, 
bevor  die  Salizylpräparate  zur  Anwendung  gekommen  sind, 
und  während  neuerer  Zeit,  wo  sie  regelmässig  gebraucht  werden, 
einander  gegenüberstellt. 
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Gegen  eine  solche  Untersuchung  können  indes  schwerwiegende 
Einwände  erhoben  werden.  Es  ist  schon  schwer,  die  Gleichförmig- 
keit eines  Krankenhausmaterials  zu  gewährleisten,  das  sich  auf 
einen  längeren  Zeitraum  bezieht,  auch  wenn  das  Krankenhaus 
einunddasselbe  ist  — ,  und  dazu  kommen  Bedenken,  ähnlich 
denen,  die  Pribram  geltend  gemacht  hat:  die  Schwankungen  im 
epidemiologischen  Charakter  der  Polyarthritis  und  die  wech- 
selnde Auffassung  der  Beobachter  bezüglich  der  Diagnose  der 
Herzaffektionen . 

Dieses  Verhaltens  voll  bewusst,  haben  wir  es  doch  nicht  als 
unnütze  Mühe  betrachtet,  diesen  bisher  unversuchten  Weg  zu 
betreten  in  dem  Glauben,  dass,  wenn  auch  keineswegs  sicher 
beweiskräftige  Ziffern  gewonnen  werden  können,  das  Resultat 
doch  mit  einer  gewissen  Wahrscheinlichkeit  das  wirkliche  Ver- 
halten wiederspiegeln  oder  wenigstens  die  Richtung  angeben 
werde,  in  der  sich  dann  unsere  Vermutungen  bewegen  dürften. 

Der  eine  von  uns  (Wahlberg)  hat  auf  die  Anregung  des  anderen 
(Ehrströms)  die  Journale  und  Krankengeschichten  der  medizi- 
nischen Klinik  von  1842  bis  1920  durchgemustert,  ein  Material, 
das  ihm  von  dem  gegenwärtigen  Vorsteher  der  Klinik  bereit- 
willig zur  Verfügung  gestellt  worden  ist. 

In  dem  Teil  des  Materials,  der  aus  neuerer  Zeit  stammt,  ist  es 
verhältnismässig  leicht,  die  Herzleiden,  die  polyarthritischen 
Ursprungs  sind,  auszuscheiden,  aber  je  weiter  man  in  der  Zeit 
zurückgeht  — ■  speziell  vor  1878,  wo  J.  W.  Runeberg  den  Posten 
als  Vorsteher  der  Klinik  antrat  — ,  umso  mehr  häufen  sich  die 
Schwierigkeiten.  Unserer  Meinung  nach  lassen  sich  jedoch  ver- 
gleichbare Ziffern  aus  einem  solchen  heterogenen  Material  er- 
halten, indem  man  es  sehr  stark  und  gleichmässig,  gleich  rück- 
sichtslos, wenn  es  sich  um  die  spätere  wie  um  die  frühere  Zeit 
handelt,  beschneidet. 

Um  wenigstens  der  Hauptsache  nach  Arteriosklerose  und 
zugleich  bis  zu  einem  gewissen  Grade  auch  Lues  als  Grundursache 
eines  Herzleidens  ausschliessen  zu  können,  haben  wir  konsequent 
alle  Patienten  über  40  Jahre  eliminiert,  auch  wenn  in  der  Ana- 
mnese Polyarthritis  angegeben  ist.  Ferner  haben  wir  ausgelassen 
alle  Fälle  mit  sicherer  oder  wahrscheinlicher  Nephropathie, 
alle  Fälle  mit  Anämie  —  um  die  früher  nicht  seltene  Verwechslung 
von  Herzfehlern  und  Anämie  zu  vermeiden  —  und  alle  Fälle, 
in  denen  eine  nichtpolyarthritische  Ätiologie  offenbar  oder  anzu- 
nehmen ist.    Unseres  Erachtens  muss  der  Rest  von  Herzleiden, 
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der  auf  diese  Weise  übrigbleibt,  zum  so  überwiegenden  Teil 
Polyarthritis  zur  Ursache  haben,  dass  er  als  ein  Mass  dienen  kann, 
mit  dem  der  Einschlag  der  Polyarthritis  in  der  Ätiologie  der 
Herzfehler  gemessen  werden  kann. 

Während  der  Jahre  1842 — 1920^  sind  in  der  medizinischen 
Klinik  51,811  Patienten  gepflegt  worden,  und  von  diesen  haben 
1,072  ein  Herzleiden  gehabt,  das  unserer  Ansicht  nach  als  Beweis 
in  unserer  Frage  gelten  kann.  Sie  haben  folglich  2.1  %  von  der 
Gesamtanzahl  der  Fälle  dargestellt.  Die  Prozentzahlen  für  die 
einzelnen  Jahre  zeigen  recht  grosse  Schwankungen.  Das  Minimum 
0.:}  "o  bezieht  sich  auf  das  Jahr  1869,  das  Maximum  6  %  auf  1911. 
Graphisch  sind  diese  Prozentzahlen  in  Kurve  1   wiedergegeben. 

In  der  Kurve  tritt  eine  zwar  etwas  unregelmässige,  aber  un- 
verkennbare Periodizität  derart  hervor,  dass  die  Kurve  ein 
wellenförmiges  Aussehen  erhält,  welches  an  das  einer  Temperatur- 
kurve erinnert.  Höhere  Wellenkämme  kehren  nach  2 — 7jährigen 
Intervallen,  durchschnittlich  nach  4  Jahren,  wieder.  Dieser 
Umstand  lenkt  den  Gedanken  unwillkürlich  auf  die  Periodizität, 
die  auch  die  Polyarthritis  in  ihrem  Auftreten  zeigt.  »Der  akute 
Gelenkrheumatismus  tritt  nicht  zu  allen  Zeiten  gleichmässig  auf, 
sondern  er  lässt  deutlich  3 — 6jährige  Zunahmen  der  Morbidität 
und  ebenso  mehrjährige  Senkungen  der  letzteren  in  demselben 
Landstrich  erkennen»  (Pribram).  Vielleicht  hängt  die  Form 
der  Kurve  mit  solchen  Schwankungen  im  Auftreten  der  Poly- 
arthritis zusammen,  die  vorwärts  auf  die  Frequenz  rheumatischer 
Herzfehler  projiziert  sind?    Doch  dies  ist  nur  eine  Vermutung. 

Aus  der  Kurve  kann  man  weiter  ablesen,  dass  im  Lauf  der 
Jahre  keine  Verminderung,  wohl  aber  eine  langsame  Zunahme 
der  relativen  Anzahl  von  Herzleiden  stattgefunden  hat.  Dies 
geht  deutlich  aus  Kurve  2  hervor,  in  der  die  Prozentzahlen  für 
den  Zeitraum  von  1842 — 1880  und  die  darauffolgenden  vier 
zehnjährigen  Perioden  wiedergegeben  sind.  Inbezug  auf  die 
absolute  Anzahl  Fälle  sind  diese  fünf  Zeitabschnitte  annähernd 
gleichgestellt:  die  Fälle  belaufen  sich  auf  resp.  212,  143,  196,  275 
und  246. 

Vom  Jahre  1876  an  —  in  der  Kurve  1  durch  *  bezeichnet  — , 
also  im  Jahre,  nachdem  Kolbe  zuerst  die  Salizylsäure  in  die 
Behandlung  des  Gelenkrheumatismus  eingeführt  hatte,  ist  die 
Salizyltherapie   in    der   medizinischen    Klinik    konsequent   ange- 

'  Fiir  die  Jahre  184:5,  1847  und  1848  fehlen  Journale  und  Krankengeschich- 
ten. 
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wandt  worden.  Wir  müssen  damit  rechnen,  dass  diejenigen 
Patienten  mit  Herzfehler,  die  während  der  ersten  Periode  bis 
1880  in  der  Klinik  gepflegt  worden  sind,  sämtlich,  vielleicht  mit 
einigen  Ausnahmen,  keine  Salizylbehandlung  wegen  der  akuten 
Polyarthritis,  die  den  Herzfehler  verursacht  hat,  erhalten  haben, 
wogegen  wir  umgekehrt  davon  ausgehen  müssen,  dass  die  Patien- 
ten aus  den  späteren  Perioden  in  stetig  zunehmender  Zahl  in 
den  Genuss  der  Salizylbehandlung  gekommen  sind,  jenachdem 
sich  die  Ärzteschaft  im  Lande  vermehrt  hat,  die  Verkehrsmittel 
verbessert  worden  sind,  die  Bevölkerung  sich  in  grösserer  Aus- 
dehnung daran  gewöhnt  hat,  ärztlichen  Beistand  in  Anspruch 
zu  nehmen,  und  die  Kenntnis  vom  Effekt  der  Salizylpräparate 
bei  rheumatischen  Leiden  sich  mehr  verbreitet  hat. 
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Kurve  II. 


Insoweit  unserer  Statistik  überhaupt  für  die  Frage,  zu  deren 
Beleuchtung  sie  ausgearbeitet  ist,  Bedeutung  beigemessen  werden 
kann,  scheint  sie  darauf  hinzuweisen,  dass  die  Frequenz  bestehender 
Herzfehler  auf  polyarthritischer  Basis  durch  die  Salizyltherafie 
jedenfalls  nicht  vermindert  worden  ist.  Es  steht  in  voller  Überein- 
stimmung mit  dem,  ivas  aus  früheren  statistischen  Untersuchungen 
als  wahrscheinlich  hervorzugehen  scheint,  dass  nämlich  die  Salizyl- 
fherapie  auch  nicht  die  Frequenz  der  Herzkomplikationen  bei  akuter 
Polyarthritis  vermindert  hat.  Die  Erfahrung,  auf  der  man  bisher 
u:eiterzubauen  hat,  führt  also  zu  der  allerdings  recht  wahrschein- 
lichen Vermutung,  dass  die  Prozesse  im  Herzen  bei  akuter  Poly- 
arthritis gar  nicht  durch  Salizylpräparate  beeinflusst  werden. 

Man  steht  vor  einem  in  vieler  Hinsicht  unerwarteten  und  un- 
verständlichen Ergebnis.  Stetig  gehäufte  Beobachtungen  lassen 
erkennen,  welchen  ausgezeichneten  Effekt  Salizylpräparate  auf 
eine  akute  Polyarthritis  ausüben,  wie  die  Gelenkaffektionen  und 
die  Temperaturverhältnisse  dadurch  beeinflusst  werden  und  wie 
sich  der  Krankheitsverlauf  verkürzt.   Es  erscheint  recht  natürlich, 
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dass  auch  eine  Lokalisation  der  Krankheitsursache  innerhalb  des 
Herzens  unbeeinflusst  bleiben  kann.  Man  möchte  erwarten, 
teils,  dass  in  vielen  Fällen  von  Polyarthritis  eine  Herzaffektion 
überhaupt  nicht  während  der  viel  kürzeren  Krankheit  zum 
Ausbruch  kommen  könne,  teils,  dass  bereits  begonnene  Prozesse 
im  Herzen  zum  Stillstand  gebracht  würden,  ehe  sie  eine  grössere 
Destruktion  mit  darauf  beruhender  konsekutiver  Schrumpfung 
und  Funktionsstörung  hervorgerufen  hätten. 

Wie  sollte  man  dies  erklären? 

Eine  endgültige  Antwort  kann  auf  die  Frage  nicht  gegeben 
werden,  bevor  das  Rätsel  des  Virus  der  Polyarthritis  gelöst  ist. 
Da  jedoch  auch  in  den  sog.  exakten  Wissenschaften  das  kritische 
Denken  eine  Frage  ihrer  Lösung  näher  bringen  kann,  schon  bevor 
es  möglich  gewesen  ist,  alle  mit  der  Frage  zusammenhängenden 
Erfahrungen  zu  sammeln,  scheint  eine  Diskussion  berechtigt, 
und  daher  erlaubt  sich  der  eine  von  uns  (Ehrström),  sich  auf 
eine  solche  einzulassen. 

Der  günstige  Effekt  der  Salizylpräparate  bei  Polyarthritis  kann 
entweder  darauf  beruhen,  dass  ihre  Wirkung  spezifisch,  ätiotrop, 
oder  darauf,  dass  sie  symptomatisch  ist;  im  letzteren  Fall  kom- 
biniert antipyretisch  und  den  chemisch  veränderten  Geweben  der 
Gelenke  elektiv  angepasst. 

Auf  Seiten  der  Pharmokologen  scheint  man  mehrenteils  der 
ersteren  Auffassung  zuzuneigen.  In  diesem  Sinn  äussern  sich 
beispielsweise  Meyer  und  Gottlieb  sowie  Poulsson.  Ich 
gestatte  mir,  den  Gedankengang  anzuführen,  den  Poulsson 
entwickelt.  »Die  freie  Salicylsäure  wirkt  stark  antiseptisch, 
während  das  Natriumsalz,  wenn  auch  nicht  ganz  unwirksam, 
doch  jedenfalls  ein  viel  schwächeres  Bakteriengift  ist.  Daher 
würde  sich  die  Wirkung  auf  eine  Krankheit  wie  den  akuten 
Gelenkrheumatismus  am  leichtesten  verstehen  lassen,  wenn  man 
sich  denken  könnte,  dass  die  Salicylsäure  im  Körper  wieder 
freigemacht  würde.  Binz'  Untersuchungen  machen  es  wahr- 
scheinlich, dass  dies  wenigstens  teilweise  mit  Hilfe  der  Kohlen- 
säure des  Blutes  geschehen  kann,  aber  nur,  wenn  Kohlensäure 
in  abnorm  grosser  Menge  vorhanden  ist.  Im  Blut  mit  Natrium- 
salicylat  behandelter  gesunder  Tiere,  die  eine  normale  Kohlen- 
säurespannung von  6  %  haben,  lässt  sich  nämlich  keine  freie 
Salicylsäure  nachweisen,  bei  Tieren  dagegen,  die  durch  Erstickung 
getötet  sind,  wodurch  die  Kohlensäuremenge  bedeutend  steigt 
(bis   12  %  nach  Ewald),  gibt  das  Blut  durch  Schütteln  mit  Äther 
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freie  Salicylsäure  ab.  Da  in  entzündetem  Gewebe  die  Kohlen- 
säurespannung noch  höher  steigt  (bis  17,5  y),  niuss  man  anneh- 
men, dass  die  Bedingungen  gegeben  sind,  unter  denen  die  freie 
Säure  in  den  Gelenken  von  Rheumatismuskranken  antreten  kann. 
Dies  würde  auch  in  der  besten  Übereinstimmung  mit  der  Erfah- 
rung stellen,  dass  die  Salicylbehandlung  keinen  Einfluss  auf  die 
Häufigkeit  der  rheumatischen  Herzkomplikationen  hat,  denn 
im  Herzen  ist  die  Kohlensäurespannung  nur  gering,  und  daher 
wird  hier  das  Natriumsalicylat  nicht  verändert  (Binz).» 

Diese  ganze  Beweisführung  geht  davon  aus,  dass  die  Salizyl- 
säure ein  Antiseptikum  ist,  und  sie  baut  dann  auf  zwei  Hilfs- 
hypothesen weiter,  erstens,  dass  Salizylsäure  aus  seinen  Salzen 
in  den  Geweben  freigemacht  wird,  und  dann,  dass  dabei  eine 
verschieden  verteilte  Kohlensäurespannung  eine  Rolle  spielt. 
Schon  gegen  den  Ausgangspunkt  der  Erwägungen  kann  der 
bestimmte  Einwand  gemacht  werden,  dass  sich  antiseptische 
Wirkung  und  ätiotrope  Wirkung  durchaus  nicht  decken,  und 
die  weitere  Entwicklung  des  Gedankengangs  trägt  das  Gepräge 
der  verkürzten  Perspektive,  unter  der  man  in  den  70er  Jahren 
biochemische  Erscheinungen  betrachtete,  als  die  Untersuchungen 
von  Binz  (1)  und  Ewald  (2)  ausgeführt  wurden. 

Der  wirkliche  Nachweis,  dass  die  Wirkung  der  Salizylprä- 
])arate  ätiotrop  wäre,  ist  auf  diesem  Wege  nicht  erbracht,  und 
daher  ist  auch  nicht  stichhaltig  erklärt,  weshalb  diese  Stoffe 
als  spezifische  das  Virus  in  den  Gelenken,  aber  nicht  im  Herzen 
angreifen  würden.  Die  stets  angeführten  Resultate  der  Tierex- 
perimente von  Jacoby  und  Bondi  (5),  dass  die  Salizylsäure  in 
relativ  grösseren  Quantitäten  in  den  Gelenken  als  anderswo  im 
Organismus  fixiert  wird,  können  ebenso  gut  eine  elektive  Wirkung 
in  den  Geweben  wie  eine  spezifische  Wirkung  auf  das  Virus 
erklären. 

Lässt  sich  überhaupt  der  Gedanke,  dass  die  Salizylpräparate 
ätiotrop  wären,  mit  der  Erfahrung  über  die  verschiedene  Reaktion 
der  Gelenke  und  des  Herzens  gegen  sie  vereinigen? 

In  ganz  entschiedenem  Gegensatz  stehen  sie  nicht  zueinander, 
wenn  man  gewisse  Beobachtungen  über  die  Salvarsanpräparate 
und  Lues  in  Betracht  zieht.  Die  Ätiotropie  brauchen  wir  hier 
nicht  zu  bezweifeln,  aber  wir  können  doch  konstatieren,  dass  die 
Fähigkeit  der  Mittel,  das  Virus  zu  zerstören,  nicht  souverän  ist, 
sondern  dass  sich  eine  grössere  oder  kleinere  Anzahl  Spirochäten 
ihrem  Einfluss  entziehen  können.   Dass  diese  Resistenz  wenigstens 
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einigermassen  an  ihre  Lokalisation  im  Organismus  gebunden  ist, 
zeigen  speziell  die  Verhältnisse  bei  Tabes  und  progressiver  Para- 
lyse. Wir  müssen  daher  wohl  in  Frage  stellen,  dass  das  poly- 
arthritische  Virus  im  Herzen  anders  als  wie  in  den  Gelenken 
fixiert  werden  könnte  und  dadurch  für  die  Salizylpräparate  un- 
zugänglich würde.  Etwas  anderes  ist  es  dann,  ob  dies  wirklich 
der  Fall  ist.  Man  hat  sich  ja  auch  gedacht,  dass  die  polyarthri- 
tischen  Gelenkaffektionen  von  toxischer  Natur  wären  —  eine 
Betrachtungsweise,  die  in  der  Erfahrung  über  die  grosse  Neigung 
der  Gelenke,  auf  Intoxikationen  zu  reagieren,  und  über  das 
Vorkommen  eines  endokrinen  Einschlags  in  der  Pathogenese 
der  Gelenkaffektionen  begründet  ist  — ,  während  die  Herzaffek- 
tionen mehr  direkt  durch  ein  im  Herzen  lokalisiertes  Virus  her- 
vorgerufen wären.  ^  Hierüber  wissen  wir  natürlich  nichts,  und 
wenn  es  der  Fall  wäre,  würde  jeder  ätiotrope  Effekt  ausgeschlos- 
sen sein. 

Wir  bewegen  uns  di^  ganze  Zeit  hindurch  auf  unsicherem 
Boden.  Es  scheint  mir,  als  ob  die  ganze  Lehre  von  der  Spezifizität 
der  Salizylpräparate  auf  recht  schwachen  Füssen  stehe  und  unter 
keinen  Umständen  als  sicher  und  ein  für  allemal  feststehend 
betrachtet  werden  könne.  Unsere  Skepsis  gegenüber  dieser 
Lehre  scheint  umso  mehr  berechtigt,  als  man  verschiedene  Um- 
stände anführen  kann,  die,  wie  wir  annehmen  dürfen,  zugunsten 
des  Gedankens  an  eine  symptomatische  Wirkung  dieser  Heilmittel 
sprechen. 

Ein  solcher  ist  die  klinische  Erfahrung,  dass  den  Salizylpräpara- 
ten  eine  elektive  Wirkung  auf  seröse  Exsudate  und  auf  Prozesse 
in  den  Gelenken  überhaupt  zukommt.  Ihr  günstiger  Einfluss 
auf  seröse  Pleuritiden  von  tuberkulöser  Natur  steht  ausser  Zweifel 
und  ebenso  auf  Gelenkaffektionen  von  nichtpolyarthritischer 
Natur,  ja  in  gewisser  Hinsicht  bei  Arthritis  urica.  Der  Effekt  ist 
zwar  in  solchen  Fällen  nicht  so  eklatant  wie  bei  akutem  Gelenk- 
rheumatismus, aber  das  ist  wohl  auch  nicht  zu  verlangen,  da 
man  in  einem  und  demselben  Organ,  das  unter  der  Einwirkung 
verschiedener  Ursachen  steht,  nicht  auf  identische  chemische 
Verhältnisse  rechnen  kann.  Der  Komplex  chemischer  Eigen- 
schaften, der  biochemische  Status,  der  die  Bedingungen  dafür 
bildet,  dass  bestimmte  Heilmittel  eine  Elektivität  für  bestimmte 
Organe  zeigen,  muss  von  verschiedenen  auf  das  Organ  wirkenden 
ätiologischen    Faktoren    abgelenkt    werden    können,    sodass    die 

^  Vgl.  hierüber  beispielsweise  Weinteaud  (13). 
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Elektivität  verstärkt  oder  abgeschwächt  wird.  Der  auffallende 
Einfluss  der  Salizylpräparate  auf  ein  polyarthritisches  Gelenk 
kann  daher  seine  Quelle  ebenso  wohl  in  einer  solchen  chemischen 
»Sensibilisierung»  des  Gelenkes  wie  in  einer  deletären  Einwirkung 
auf  das  Virus  haben. 

Ein  anderer  Umstand,  der  mir  gleichfalls  zugunsten  einer 
sym])tomatischen  Bedeutung  angeführt  werden  zu  dürfen 
scheint,  ist  die  Beobachtung,  dass  Antipyrin  und  damit  ver- 
gleichbare Präparate,  wie  sich  gezeigt  hat,  in  manchen  Fällen 
von  akuter  Polyarthritis  fast  ebenso  kräftig  in  den  Krankheits- 
verlauf eingreifen  wie  die  Salizylpräparate.  Dass  zwei  chemisch 
so  verschiedene  Stoffe  wie  Salizylsäure  und  Antipyrin  beide 
gegenüber  demselben  Virus  spezifisch  wären,  dünkt  mich  un- 
wahrscheinlich. Viel  eher  darf  man  annehmen,  dass  wir  es  mit 
einer  qualitativ  gleichwertigen,  aber  quantitativ  ungleichwertigen 
symptomatischen  Wirkung  zweier  Stoffe  zu  tun  haben,  die  beide 
antipyretisch  sind. 

Aus  unseren  Erfahrungen  bei  der  Luesbehandlung  scheint 
sich  eine  weitere  Stütze  für  meine  Betrachtungsweise  gewinnen 
zu  lassen. 

Vor  der  Entdeckung  des  Syphilisvirus  und  der  Salvarsan- 
präparate  galten  Jodkali  und  Quecksilber  als  spezifische  Mittel 
gegen  die  Syphilis.  Wir  wissen  heute,  dass  Jodkali  sicher  nicht 
ätiotrop  ist,  wohl  aber,  dass  es  elektiv  auf  gewisse  tertiäre  gum- 
möse Prozesse  einwirkt,  ohne  darum  alle  Manifestationen  der 
Einwirkung  der  Spirochäte  auf  den  Organismus  zu  beeinflussen. 
Der  Einfluss  verhältnismässig  weniger  Jodkalidosen  auf  febril 
verlaufende  Leberlues  ist  beispielsweise  oft  merkwürdig  schnell 
und  eklatant  und  erinnert  nicht  wenig  an  den.  der  Salizylsäure 
bei  Polyarthritis  —  trotzdem  eine  Ätiotropie  des  Jodkalis  als 
ausgeschlossen  betrachtet  wird.  Entsprechende  Analogien  können 
aus  der  Quecksilberbehandlung  der  Lues  geschöpft  werden,  doch 
haben  sie  nicht  ganz  dieselbe  Beweiskraft,  weil  die  Frage  nach 
der  Spezifizität  des  Quecksilbers  gegenüber  der  Spirochäte  nicht 
definitiv  beantwortet  ist,  wenn  man  auch  mehrenteils  geneigt  ist, 
sie  mit  nein  zu  beantworten. 

Man  kann  wohl  sagen,  dass  die  Frage  nach  der  Spezifizität 
der  Salizylpräparate  bei  Polyarthritis  heute  auf  demselben 
Standpunkt  steht  wie  die  Frage  nach  der  Wirkungsart  der  anti- 
syphilitischen Mittel  bei  Lues  vor  der  Entdeckung  der  Spirochäte 
und  des  Salvarsans.    Mir  scheint,   man  kann  vorhersagen,  dass 
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wir  eines  Tages,  wenn  das  polyarthritische  Virus  gefunden  ist,  die 
Salizylpräparate  definitiv  auf  ein  entsprechendes  Niveau  gestellt 
finden  werden,  auf  das  wir  heute  inbezug  auf  die  Syphilis  Jod- 
kali und  Quecksilber  verlegen. 

Ausser  der  Analogie,  die  die  Therapie  bietet,  gibt  es  zwischen 
Lues  und  Polyarthritis  weitere  Berührungspunkte,  wenigstens 
für  diejenigen,  welche  in  der  Polyarthritis  nicht  eine  akute,  sondern 
eine  chronische  Infektionskrankheit  sehen.  Dieser  Gedanke,  der 
wohl  nicht  ganz  neu  ist,  hat  in  letzter  Zeit  in  Holst  (4)  und  sei- 
nem Landsmann  Poulsson  (9)  Fürsprecher  gefunden. 

Von  diesem  Gesichtspunkt  aus  betrachtet  würde  sich  der 
Krankheitsverlauf  der  Polyarthritis  ungefähr  folgendermassen 
darstellen. 

Die  erste  Manifestation  des  Eintritts  des  Virus  kann  so  un- 
bedeutend sein,  dass  wir  in  Unkenntnis  oder  im  Zweifel  darüber 
bleiben,  wo  die  Eingangspforte  gewesen  ist,  aber  in  zahlreichen 
Fällen  zeigt  sich  als  diese  der  Rachen  und  äussert  sich  dort  durch 
eine  Angina.  Dieser  rheumatische  Primäraffekt,  diese  »rheu- 
matische Angina»,  von  der  Roos(ll)  schon  in  den  90er  Jahren 
gesprochen  hat,  ist  wie  der  entsprechende  Primäraffekt  bei 
Scharlach  von  einer  Mischinfektion  mit  banalen  Bakterien 
begleitet,  weist  aber  im  Gegensatz  zu  der  Scharlachangina  keine 
charakteristischen  Kennzeichen  auf,  die  es  uns  ermöglichen,  sie 
von  irgendeiner  anderen  gewöhnlichen  Angina  zu  unterscheiden. 
Einige  Zeit  nach  dem  Primäraffekt  —  einige  Tage,  ein  paar 
Wochen  später  —  hat  eine  Allgemeininfektion  stattgefunden,  die, 
wenn  sie  hinreichend  intensiv  ist,  allgemeine  Intoxikations- 
symptome mit  Fieber  und  Prozessen  in  den  Gelenken  hervor- 
treten lässt.  Wir  stehen  vor  dem  Bild  dessen,  was  wir  eine  akute 
Polyarthritis  zu  nennen  gewöhnt  sind.  Wenn  diese  Symptome 
verklungen  sind,  kann  eine  Selbstheilung  stattgefunden  haben, 
aber  oft,  vielleicht  meistens,  geht  die  Krankheit  in  ihr  chro- 
nisches Stadium  über. 

Das  Virus  bleibt  im  Körper  zurück  und  bleibt  wie  die  Spiro- 
chäten bei  Lues  längere  oder  kürzere  Zeit  liegen,  ohne  Symptome 
zu  geben.  Am  augenfälligsten  gibt  es  seine  Anwesenheit  zu 
erkennen,  wenn  —  vielleicht  erst  nach  mehreren  Jahren  ■ — ■  eine 
neue  Überschwemmung  des  Organismus  mit  ihm  oder  seinen 
Giften,  mit  einem  begleitenden  sogenannten  Rezidiv  der  akuten 
Polyarthritis,  erfolgt.    Solche  Anfälle  können  sich  mit  Zwischen- 
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räumen  von  längerer  Dauer  sogar  mehrere  Male  bei  derselben 
Person  wiederholen. 

Unabhängig  von  diesen  Attacken  mit  akutem  Charakter  gibt 
das  Virus  den  Anstoss  zu  afebril  verlaufenden  Prozessen,  die 
mehrenteils  in  Bindegewebe  oder  Muskeln  lokalisiert  sind  und  im 
allgemeinen  relativ  unbedeutende  und  klinisch  unbestimmte 
Zeichen  und  subjektive  Beschwerden  ergeben.  Es  sind  dies  jene 
»rheumatischen  Schmerzen»  und  »rheumatischen  Gefühle»  der 
Polyarthritiker,  die  wir  so  schwer  von  anderen  gleichartigen 
Empfindungen  toxischer  oder  »nervöser»  Natur  unterscheiden 
können  und  die  daher  für  eine  präzisierte  und  sichere  Diagnose 
mehrenteils  unfassbar  bleiben. 

Anders  verhält  es  sich  dagegen  mit  der  Lokalisation  des  Virus 
in  zwei  Organen  von  grösserer  funktioneller  Bedeutung,  dem 
Herzen  und  dem  Nervensystem.  Hier  werden  die  Lokalisationen 
auf  eine  ganz  andere  Weise  manifest,  und  zwar  infolge  der  auf- 
fallenden Funktionsstörungen,  die  sie  nach  sich  ziehen  können. 

Das  Virus  kann  sich  im  Herzen  lokalisieren  und  wahrscheinlich 
zu  jedem  beliebigen  Zeitpunkt  der  chronischen  Infektion  eine 
Myoendoperikarditis  hervorrufen.  Es  liegt  eine  reiche  klinische 
Erfahrung  darüber  vor,  dass  dies  schon  geschehen  kann,  bevor 
ein  akuter  polyarthritischer  Anfall  eingetreten  ist.  Ja,  es  kann 
vorkommen,  dass  sich  ein  notorisch  chronischer  Klappenfehler 
ausgebildet  hat,  und  sich  erst  nachher  als  Zeichen  dessen,  worum 
es  sich  hier  handelt,  eine  akute  polyarthritische  Attacke  einstellt. 
Aus  diesem  Grunde  hat  man  davon  gesprochen,  dass  Klappen- 
fehler in  gewisser  Hinsicht  »für  akute  Polyarthritis  prädisjDonie- 
ren».  Der  rheumatische  Herzaffekt  kann  auch  mitten  in  einer 
akuten  polyarthritischen  Attacke  auftreten,  es  stösst,  wie  man 
sagt,  »eine  Herzkomplikation  zu  der  akuten  Polyarthritis». 
Schliesslich  kann  sich  eine  rheumatische  Karditis  während  des 
Stadiums,  wo  die  Polyarthritis  latent  erscheint,  lange  nach  der 
letzten  akuten  Attacke  ausbilden.  Das  scheint  aus  solchen  Fällen 
hervorzugehen,  in  denen  Herzsymptome  weder  während  der 
letzten  polyarthritischen  Attacke,  noch  lange  Zeit  danach  auf- 
gespürt werden  konnten,  aber  sich  nichtsdestoweniger  noch 
später  ein  Klappenfehler  mit  grossen  Destruktionen  eines  oder 
mehrerer   Klappenapparate  offenbarte. 

So  schleichend  sich  die  Herzaffektionen  ausbilden  und  so  un- 
bedeutende Symptome  sie  recht  lange  geben  können,  lässt  sich 
der  Zeitpunkt  ihres  Beginns  sehr  schwer  fixieren.    Li  manchen 
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Fällen  kann  das  Herz  sogar  affiziert  sein,  ohne  dass  es  möglich 
wird,  dies  zu  diagnostizieren.  Die  Karditis  kann  nämlich  zwar 
von  Fieber  begleitet  zu  sein,  braucht  es  aber  nicht.  Vermutlich 
verlaufen  die  polyarthritischen  Karditiden  viel  häufiger  afebril, 
als  wir  uns  im  allgemeinen  vorstellen. 

Ebenso  bleibt  das  Fieber  meist  aus,  wenn  das  polyarthritische 
Virus  die  Lokalisation  im  Nervensystem  gewählt  hat,  welche 
zur  Chorea  minor  führt.  Interessant  ist,  dass  diese  Phase  der 
Polyarthritis  (die  polyarthritische  Encephalitis?)  sich  wie  die 
Herzaffektion  indifferent  gegen  Salizylpräparate  verhält.  Auch 
wenn  eine  Chorea  und  eine  Endokarditis  kombiniert  sind,  bleibt 
das  Fieber  nicht  selten  weg. 

Dieses  Bild  der  polyarthritischen  Krankheit,  das  ich  hier  in 
grösster  Kürze  skizziert  habe,  muss  ja  lediglich  eine  Konstruktion 
bleiben,  solange  das  polyarthritische  Virus  nicht  charakterisiert 
ist,  aber  eine  Konstruktion,  die  mir  als  wissenschaftliche  Hypothese 
Wert  zu  besitzen  scheint,  weil  durch  sie  die  in  manchen  Hinsichten 
so  eigentümlichen  klinischen  Erscheinungen  bei  der  Polyarthritis 
natürlich  und  logisch  nebeneinandergeordnet  und  erklärt  werden. 

Nach  dieser  Auffassung  der  Polyarthritis  als  eine  chronische 
Infektionskrankheit  und  mit  der  Tuberkulose  und  Lues  als  Hinter- 
grund erscheinen  die  akuten  polyarthritischen  Attacken  mehr  als 
Episoden  in  dem  Ganzen,  die  Herzaffektionen  als  etwas  viel  Bedeut- 
ungsvolleres. Der  günstige  Effekt  der  Salizylpräparate  während 
dieser  Episoden  ruft  kaum  den  Gedanken  wach,  dass  er  ein 
Ausdruck  für  ätiologische  Eigenschaften  der  Heilmittel  wäre. 
Es  sind  Symptome,  die  von  ihnen  niedergeschlagen  werden. 
Die  Krankheit  bleibt  bestehen  und  gibt  sich  seinerzeit  z.  B. 
durch  eine  Karditis  oder  eine  Chorea  zu  erkennen,  und  gegen  diese 
helfen  sie  nicht. 

Die  Gesichtspunkte,  die  ich  hier  entwickelt  habe,  scheinen  mir 
zusammen  zu  einer  berechtigten  Skepsis  gegenüber  der  Lehre 
von  der  Spezifizität  der  Salizylpräparate,  zu  der  Vorstellung 
zu  führen,  dass  der  Glaube  an  diese  Spezifizität  sehr  wohl  ein 
Aberglaube  sein  kann  und  mit  grosser  Wahrscheinlichkeit  ist. 
Da  erscheint  es  auch  nicht  rätselhaft,  dass  wir  dem.  was  die 
verhängnisvollste  Konsequenz  der  Polyarthritis  ist,  den  Herz- 
affektionen, machtlos  gegenüberstehen. 
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Siir  les  reflexes  tlioraco-abdomiiiaux  iiorinaux 
et  leiir  localisation  medullaire. 

Par 
ÄKE  BARKMAN. 


Le  present  travail  a  pour  but  de  contribuer  ä  la  connaissance 
des  reflexes  cutanes  du  tronc  qu'on  obtient  en  excitant  la  peau 
le  long  de  certains  espaces  intercostaux  (du  troisieme  au  liui- 
tieme);  ce  sont  les  effets  —  contractions  de  certains  muscles 
abdominaux  —  que  nous  avons  etudies  en  detail  et  leur  locali- 
sation justifie  le  nora  de  »reflexes  thoraco-abdominaux»  que 
nous  avons  adopte.  Ces  reflexes  n'ayant  pas  encore  ete  decrits, 
il  convient,  pour  en  apprecier  la  valeur,  de  les  etudier  sur  le  plus 
grand  nombre  possible  de  personnes  saines.  C'est  seulement 
ainsi  qu'on  peut  se  faire  une  idee  de  leur  frequence,  de  leur  type 
et  de  leurs  variations.  Pour  ma  part  je  me  suis  efforce  de  repondre 
a  cette  condition,  en  examinant  684  individus  dont  la  plupart 
(environ  500)  etaient  des  miliciens  ou  des  eleves  d'une  ecole  d'en- 
seignement  superieur  —  ayant  tous  dans  les  vingt  ans;  le  reste  se 
composait  de  malades  dont  Tage  variait  entre  4  et  70  ans  et  qui 
avaient  ete  admis  ä  l'liopital  pour  des  affections  n'ayant  aucun 
rapport  avec  les  reflexes  en  cause. 

Les  reflexes  cutanes  thoraco-abdominaux  etant  fort  appa- 
rentes  aux  reflexes  abdominaux,  il  n'est  peut-etre  pas  hors  de 
propos  de  dire  un  mot  de  ces  derniers  et  notamment  des  plus 
eleves.  A  cet  effet  qu'on  nous  permette  de  citer  quelques  lignes 
d'un  travail  de  Söderbergh  (1),  le  seul  qui  ait  etudie  systematique- 
ment  et  en  detail  les  reflexes  abdominaux  normaux  sur  une  vaste 
Serie  de  personnes  saines  (700  cas).  II  dit:  Le  reflexe  epigastrique, 
qui,    sur   700  individus,  ne  fit  defaut  que  22  fois  (environ  3  %), 
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se  inontre  sous  forme  d'une  legere  depression  de  la  partie  supe- 
rieure  de  l'angle  epigastrique;  cependant  il  a  parfois  une  teile 
energie  que  les  cartilages  costaux  se  rapprochent.  Deux  fois 
seulement  les  contractions  s'etendirent  ä  la  partie  superieure  de 
l'hypocliondre.  Le  reflexe  superieur  se  manifesta  regulierement 
(dans  100  %  des  cas)  au  dessus  de  la  ligne  infracostale  et  ne  fit 
defaut  que  4  fois  (environ  6  ".),  mais  une  fois  l'absence  etait 
douteuse  et  une  fois  le  reflexe  fut  unilateral.  Ou  bien  l'on  obser- 
vait  une  depression  legere  de  Thypochondre  excite  sans  deplace- 
ment  de  la  ligne  blanche  ou  du  nombril  (dans  40  cas),  ou  bien  ä 
la  depression  s'ajoutait  un  deplacement  lateral,  mais  qui  ne 
portait  que  sur  la  partie  superieure  de  la  ligne  blanche  (224  cas). 
Le  plus  souvent  (dans  295  cas)  on  constatait  en  outre  une  de- 
pression de  l'epigastre  avec  deplacement  lateral  du  nombril;  en 
meme  temps  la  palpation  demontrait  que  les  deux  premiers 
Segments  du  muscle  droit  et  une  toute  petite  portion  des  muscles 
lateraux,  dans  l'angle  forme  par  la  gaine  du  muscle  droit  et  le 
rebord  costal,  etaient  contractes;  par  contre,  au  muscle  droit 
du  cote  oppose  on  pouvait  imprimer  des  mouvements  passifs; 
du  reste  le  ventre  demeurait  en  general  reläche.  Dans  137  cas  on 
pouvait  admettre  une  action  plus  marquee  de  la  partie  superieure 
du  muscle  oblique  externe,  vu  que  le  nombril  se  depla9ait  en  haut 
et  en  dehors. 

Ainsi  que  nous  le  verrons  plus  tard,  il  existe  plusieurs  traits 
de  similitude  entre  les  reflexes  abdominaux  superieurs  et  certains 
reflexes  thoraco-abdominaux,  mais  seulement  au  point  de  vue  des 
effets  moteurs.  Mais  une  difference  essentielle  et  en  quelque  sorte 
originelle  separe  ces  deux  categories  de  reflexes,  puisque,  pour  les 
seconds,  l'excitation  cutanee  part  du  thorax,  alors  que  pour 
les  premiers,  conformement  ä  leur  nom,  eile  part  de  l'abdomen. 
Toutefois,  quelques  auteurs  repoussent  cette  division  logique  et 
maintenant  tres  generalement  acceptee;  en  d'autres  termes,  ils 
ne  veulent  point  reserver  le  nom  d'abdominaux  aux  reflexes 
engendres  par  l'excitation  de  la  peau  abdominale,  et  s'accom- 
pagnant  de  la  contraction  des  muscles  abdominaux,  mais  ils 
qualifient  encore  de  reflexes  abdominaux  ceux  dont  l'effet  moteur, 
tout  en  interessant  les  muscles  abdominaux,  prend  son  origine 
en  dehors  de  la  zone  cutanee  abdominale  (au  dessus  ou  au  dessous). 

Cette  Variante  nous  amene  ä  parier  de  l'historique  de  la  ques- 
tion.  Voici  comment  s'exprime  Dinkler  (2)  ä  propos  de  ces  reflexes: 
»Si,  en  se  dirigeant  du  dos  vers  la  ligne  blanche  et  en  suivant  le 
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trajet  des  nerfs,  on  exerce  des  frictions  moderees  sur  l'epigastre, 
le  mesogastre,  l'hypogastre  ou  la  region  du  pli  de  l'aine,  on  voit 
se  develojjper  .  .  .  des  contractions  limitees  dans  le  territoire  des 
trois  regions  cutanees  citees:  reflexes  abdominaux  superieur, 
moyen  et  inferieur.  On  reussit  meme  quelquefois  ä  en  distinguer 
nettement  un  quatrieme:  ce  dernier  resulte  de  l'irritation  du 
territoire  cutane  des  6e,  7e  et  8e  nerfs  intercostaux  et  il  se  mani- 
feste par  la  contraction  des  muscles  abdominaux  dans  l'angle 
epigastrique».  Gowers  (3)  mentionne  en  passant  »le  reflexe  epi- 
gastrique  qui  est  une  contraction  speciale  au  niveau  de  l'epigastre»; 
il  le  provoquait  sans  doute  par  une  excitation  faite  en  dehors  de 
la  Zone  cutanee  abdominale,  car  il  la  rattache  aux  Segments  dor- 
saux  s'etendant  du  quatrieme  au  septieme  (D4 — D7).  Stewart  (4) 
ecrit:  »Frictions  au  dessous  et  ä  partir  du  mamelon:  les  fibres 
superieures  du  muscle  transverse  se  contractent  et  l'epigastre 
se  deprime  du  cote  de  l'excitation».  II  attribue  ce  reflexe  aux 
Segments  De — Dg.  Enfin,  au  Congres  de  Neurologie  de  Leipzig, 
en  septembre  1920,  K.  Petren  (6)  a  communique  cette  Observation 
que  le  reflexe  abdominal  superieur  s'obtient  avec  le  plus  de  certi- 
tude  et  le  plus  de  constance  par  l'irritation  de  la  peau  situee  ä 
deux  ou  trois  travers  de  doigt  au  dessus  des  arcs  costaux.  Cet 
»elargissement»  de  la  conception  des  reflexes  abdominaux  ne  peut 
aboutir  qu'ä  des  confusions.  En  tout  cas,  il  n'en  est  resulte  aucun 
avantage  capital  pour  l'etude  des  reflexes  en  cause.  Nous  nous 
en  tiendrons  par  consequent  ä  la  definition  plus  haut  donnee  des 
reflexes  abdominaux;  quant  aux  reflexes  cutanes  dont  le  point 
de  depart  est  au  niveau  du  thorax  et  l'effet  moteur  au  niveau  des 
muscles  abdominaux,  nous  les  rangerons  sous  l'appellation  nou- 
velle  de  »reflexes  thoraco-abdominaux».  C'est  le  meilleur  moyen 
de  rester  dans  la  logique. 

Pour  la  mise  en  evidence  des  reflexes  thoraco-abdominaux 
notre  technique  est  la  meme  que  pour  la  provocation  des  reflexes 
abdominaux.  Le  patient  est  couche  sur  le  dos,  la  musculature  est 
relächee  et  le  thorax  est  en  position  moyenne.  On  excite  la  peau 
thoracique  au  moyen  de  frictions  legeres  et  rapides,  ä  l'aide,  par 
exemple,  d'une  aiguille  ä  tricoter  qu'on  fait  glisser  dans  les  espaces 
intercostaux  de  dehors  en  dedans;  on  commence  par  le  premier 
espace  intercostal  et  l'on  continue  par  les  suivants,  mais  toujours 
isolement.  A  chaque  excitation  on  note  l'effet  moteur  observe 
sur  la  musculature  abdominale.  Les  trois  reflexes  dont  il  est 
question  ci-dessous  furent  les  plus  constants  et  les  plus  typiques. 
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L'excitation  des  trois  preiniers  espaces  intercostaux  ne  provoqua 
jamais  de  contraction  des  muscles  abdominaux.  Mais,  si  Vexci- 
lation  parte  sur  les  espaces  intercostaux  voisins  du  mamelon,  soit 
en  (jeneral  les  4e  et  5e  espaces,  on  observe  une  contraction  du  pr emier 
Segment  du  muscle  grand  droit  en  meme  temps  qiiime  depression, 
loutes  deiix  du  meme  cöte,  et  un  deplacement  de  la  ligne  blanche  dans 
la  portion  correspondant  au  segment  musculaire,  deplacement  qui 
se  fait  vers  le  cote  excite.  La  depression  se  forme  par  Tenfonce- 
ment  de  la  portion  homolaterale  voisine  de  la  ligne  mediane;  de 
lä  eile  regagne  le  niveau  general  en  presentant  un  bord  convexe 
en  dehors.  La  contraction  du  segment  musculaire  du  grand 
droit  se  reconnait  aussi  bien  au  palper  qu'ä  la  vue;  on  observe  en 
effet  un  relief  tres  accuse.  L'enfoncement  et  le  deplacement  de 
la  ligne  mediane  sont  imputables  ä  l'action  du  muscle  transverse. 
Par  analogie  avec  les  reflexes  abdominaux,  j'appellerai  volontiers 
ce  premier  reflexe  le  reflexe  thoraco-abdominal  superieur. 

Si  l'excitation  porte  le  long  de  Vespace  intercostal  situe  immediate- 
ment  au  dessous,  on  observe  la  contraction  des  premier  et  second 
Segments  du  muscle  grand  droit  du  meme  cote,  en  meme  temps  qu'un 
deplacement  de  la  portion  de  ligne  blanche  repondant  ä  ces  segments 
avec  jormation  d\me  depression  du  cote  excite  (contraction  du 
muscle  transverse);  nous  appellerons  ce  reflexe  le  reflexe  thoraco- 
abdominal  moyen. 

Le  reflexe  thoraco-abdominal  inferieur  qu'on  determine  par 
V excitation  dhin  espace  intercostal  encore  plus  bas  place  se  carac- 
terise  par  la  contraction  des  trois  premiers  segments  du  mtiscle 
grand  droit  et  par  le  deplacement,  accompagne  de  depression,  de  la 
ligne  blanche  correspondant  a  ces  trois  segments.  II  est  presque 
inutile  d'observer  que  le  deplacement  de  la  ligne  mediane  et  la 
depression  sont  encore  imputables  ä  la  contraction  du  muscle 
transverse. 

II  est  un  quatrieme  reflexe,  extremement  rare  et  que  je  n'ai 
rencontre  que  chez  les  enfants;  il  se  caracterise  par  la  contrac- 
tion du  muscle  droit  dans  toute  son  etendue  et  par  le  deplacement 
de  la  ligne  blanche  entiere  vers  le  cote  correspondant  ä  l'excitation. 
La  coexistence  de  ces  trois  reflexes  thoraco-abdominaux, 
obtenus  par  l'excitation  de  trois  espaces  intercostaux  conse- 
cutifs,  se  rencontra  296  fois  (49.:{:{  ".)  sur  600  cas  oü  ils  existaient 
ä  l'etat  isole.  Dans  un  certain  nombre  de  cas  (44,  soit  7.;5:{  %)  le 
reflexe  thoraco-abdominal  superieur  resulta  de  l'excitation  de 
deux  espaces  intercostaux  consecutifs;  mais  les  reflexes  thoraco- 
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abdominaux  moyen  et  inferieur  ne  se  montrerent  qu'avec  l'exci- 
tation  des  deux  ou  trois  espaces  intercostaux  situes  au  dessous 
celui  qui  avait  tout  d'abord  fourni  le  reflexe  thoraco-abdominal 
superieur.  Dans  beaucoup  de  cas  egalement  (96,  soit  16  °o)  le 
reflexe  thoraco-abdominal  moyen  fit  suite  ä  l'excitation  de  deux 
espaces  intercostaux  consecutifs,  alors  que  le  reflexe  superieur 
s'etait  montre  apres  l'excitation  de  l'espace  intercostal  place 
immediatement  au  dessus  et  le  reflexe  inferieur  apres  l'excitation 
de  l'espace  place  immediatement  au  dessous  des  espaces  precites. 
Dans  un  petit  nombre  de  cas  (34,  soit  5.6ß  "o)  on  ne  put  distinguer 
ä  la  vue  ou  au  palper  le  premier  et  le  second  Segments  du  muscle 
grand  droit;  dans  ces  memes  cas  les  reflexes  thoraco-abdominaux 
superieur  et  moyen  se  confondaient  egalement.  Ces  derniers  cas 
y  compris,  on  obtient  un  total  de  470  cas  {78. -"^S  %)  dans  lesquels 
les  trois  reflexes  thoraco-abdominaux  existaient  simultanement ;  ils 
fouvaient  distinguer  les  uns  des  autres  dans  436  {72.66  %).  Dans 
78  cas  (13  %)  on  n'obtint  que  les  reflexes  superieur  et  moyen  et 
dans  22  cas  (3.6(5  %)  le  seul  reflexe  superieur.  Dans  ces  derniers 
cas,  par  consequent,  les  contractions  ne  s'etendirent  pas  au  delä 
respectivenaent  du  second  ou  du  premier  segment  du  muscle 
grand  droit,  aussi  bien  pour  le  muscle  grand  droit  que  pour  le 
muscle  transverse.  Dans  les  30  cas  restants  (5  %)  les  reflexes 
furent  irreguliers,  en  ce  sens  que  tantot  Tun,  tantot  l'autre  fit 
defaut.  La  raison  en  fut  constamment  ou  bien  l'embonpoint  du 
sujet  ou  bien  son  incapacite  de  relächer  ses  muscles.  Observons 
enfin  que  dans  tous  les  cas  les  reflexes  furent  symetriques. 

En  outre  des  600  cas  precedents,  j'ai  examine  84  patients  chez 
lesquels  tous  les  reflexes  thoraco-abdominaux  firent  defaut  et 
pour  les  raisons  suivantes.  Dans  48  cas  les  patients  contractaient 
si  energiquement  leurs  parois  abdominales  qu'il  etait  meme 
impossible  d'observer  les  reflexes  abdominaux;  dans  13  cas  les 
teguments  abdominaux  etaient  ou  trop  läches  ou  trop  gras  et 
pour  ces  raisons  on  ne  put  se  rendre  compte  de  l'etat  des  reflexes. 
Dans  18  cas  on  n'obtint  que  des  reflexes  abdominaux  isoles 
(parois  adipeuses  ou  trop  laches),  mais  jamais  l'epigastrique; 
dans  5  cas  oü  existaient  tous  les  reflexes  abdominaux,  on  n'obtint 
pas  les  reflexes  thoraco-abdominaux,  ce  qui  etait  du  dans  2  cas 
ä  de  l'adiposite,  dans  1  cas  ä  une  cholecystite  s'accompagnant 
de  defense  musculaire,  dans  1  cas  ä  une  myelite  (voir  plus  loin) 
et  dans  le  dernier  cas  ä  une  cause  inconnue. 

En  resume,  nous  disposons  de  trois  nouveaux  reflexes  cutanes 
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du  tone  —  les  reflexes  thoraco-abdominaux  superieur,  moyen  et 
inferieur  — ;  chez  les  sujets  sains  on  les  rencontre  en  une  tres  forte 
Proportion  et  ils  se  distingiient  nettement  des  reflexes  abdomi- 
naux  superieurs  (voir  la  citation  du  travail  de  Söderbergh).  Ces 
reflexes  ont-ils  maintenant  quelque  importance  pratique  pour  la 
neurologie  et,  dans  ce  cas,  ä  quel  point  de  vue?  Ce  cote  de  la 
question  merite  bien  que  nous  en  disions  quelques  mots.  Corame 
on  le  sait,  une  voie  reflexe  cutanee  medullaire  est  formee  de  trois 
parties:  la  voie  sensitive,  l'aic  reflexe  medullaire  et  la  voie  motrice. 
Si,  pour  les  reflexes  cutanes,  on  connait  le  premier  et  le  dernier 
de  ces  trois  facteurs,  on  est  en  droit  de  se  demander  quelle  est 
dans  la  moelle  la  Situation  de  l'arc  reflexe.  En  ce  qui  concerne 
les  reflexes  thoraco-abdominaux  les  choses  se  presentent  de  la 
maniere  suivante.  Par  les  recherches  de  Söderbergh  (5)  nous  savons 
que  le  segment  D5  innerve  le  premier  segment  du  muscle  grand 
droit,  mais  non  le  second,  le  troisieme  ou  le  quatrieme  Segments; 
que  Dß  innerve  le  premier  et  le  second  segments,  mais  non  le 
troisieme  ou  le  quatrieme  et  enfin  que  D,  et  Dg  ont  de  l'influence 
sur  le  grand  droit  au-dessus  de  l'ombilie  (le?  trois  segments  supe- 
rieurs du  muscle).  Nous  devons  alors  nous  poser  cette  question: 
quelle  est  la  voie  sensitive  que  suit  l'excitation  dans  la  production 
du  reflexe  thoraco-abdominal  superieur?  Cette  voie  est  sans  doute 
en  relation  avec  le  territoire  cutane  excite.  Dans  536  cas  oü  le 
reflexe  thoraco-abdominal  superieur  se  montra  isolement,  ce  reflexe 
avait  ete  provoque  183  fois  (34.14  °o)  par  une  excitation  operee 
le  long  de  l'espace  intercostal  repondant  au  mamelon;  d'autre 
part,  dans  153  (28.54  %)  et  130  cas  {M.n  ".)  ce  resultat  s'obtint 
respectivement  ä  un  demi  espace  intercostal  —  si  l'on  compte 
comme  un  espace  intercostal  l'espace  separent  deux  espaces 
intercostaux  —  au  dessus  et  au  dessous  du  plan  mammaire;  dans 
39  et  26  cas  il  s'obtint  respectivement  ä  un  espace  intercostal 
entier  au  dessus  et  au  dessous  du  plan  mammaire;  dans  4  cas  enfin 
ä  un  espace  intercostal  et  demi  et  dans  un  cas  ä  deux  espaces  inter- 
costaux au  dessous  du  plan  mammaire.  II  s'ensuit  que,  dans  la 
majorite  des  cas  (466,  soit  86.94  %),  on  determine  le  premier 
reflexe  thoraco-abdominal  par  l'excitation  d'une  zone  cutanee  qui 
est  situee  pres  du  plan  mammaire.  D'apres  la  plupart  des  Sche- 
mas de  la  topographie  sensitive,  la  zone  cutanee  de  niveau  avec 
le  mamelon  est  innervee  par  les  segments  D4 — D5  (Seiffer,  Edinger). 
Puisque  la  voie  motrice  est  D5  (ou  D.^ -I-D4  etc.),  mais  qu'elle  ne 
peut    etre  plus  basse,  on  peut  admettre  avec  une  certaine  vrai- 
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semblance  que  Varc  reflexe  meduUaire  du  fremier  reflexe  thoraco- 
abdominal  est  situe  a  proximite  du  5e  segment  dorsal.  En  ce  qui 
concerne  les  reflexes  thoraco-abdominaux  moyen  et  inferieur 
(respectivement  dans  515  et  439  cas),  on  obtient  pour  i'emplace- 
ment  de  l'excitation  cutanee  par  rapport  au  plan  mammaire  les 
chiffres  que  nous  reproduisons  dans  le  tableau  suivant; 


Excitation 

Reflexe  moyen 

Reflexe  inferieur 

Dans  le  plau  mammaire  .... 

27                    1         - 

A  un  demi  espace  intescostal  au 

dessous 

127                           — 

»1                    »               ,            » 

> 

172(maximum)!         21 

,   IV2 

» 

135 

80 

»2                  »              .           , 

. 

41 

116 

»  2V2 

. 

10 

133  (maximum) 

,3                  '              .           . 

» 

2 

60 

.     3  V'2 

» 

1 

23 

.4                   .              .           » 

» 

— 

6 

La  Zone  d'excitation  du  reflexe  thoraco-abdominal  moyen 
se  trouvait  donc  le  plus  souvent  (434  fois  ou  dans  84.27  %  des  cas) 
au  voisinage  d'un  espace  intercostal  situe  au  dessous  du  plan 
mammaire,  territoire  dont  l'innervation  sensitive  repondrait 
ä  peu  pres  ä  (D.O  De  (Dj).  Dans  389  cas  sur  439  (88.01  \)  la  zone 
cutanee  d'oü  Ton  pouvait  determiner  le  reflexe  thoraco-abdominal 
inferieur  se  trouvait  ä  deux  ou  deux  et  demi  espaces  intercostaux 
au  dessous  du  plan  mammaire,  zone  qui  repond  donc  ä  (Dg)  D^ 
(Dg).  La  voie  motrice  serait  au  moins  Dg  pour  le  reflexe  moyen; 
on  trouverait  de  meme  pour  le  reflexe  inferieur  D^  (Dg).  Par 
consequent  les  arcs  reflexes  des  reflexes  thoraco-abdominaux  moyen 
et  inferieur  sont  au  voisinage  des  6e  et  le  seqments  dorsaux.  Toute- 
fois  on  ne  peut  donner  pour  absolument  certaine  cette  localisation 
medullaire  des  reflexes  thoraco-abdominaux;  mais  eile  peut 
servir  de  point  de  depart  aux  recherches  ulterieures  sur  cette 
question. 

Nous  citerons  pour  finir  quelques  cas  interessants  ä  ce  point 
de  vue. 

Ohs.  I.  Femme  de  33  ans.  Tumeur  medullaire.  Etat  avant  l'ope- 
ration:  paraplegie  spasmodique,  surtout  marquee  ä  droite;  la  limite 
de  l'hypoesthesie  repondent  ä  Dg  ou  Dg;  reflexes  spasmodiques  des 
membres  inferieurs.     Reflexes  abdominaux:  le  superieur  gauche  existe, 
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les  autres  fönt  defaut.  Quiiize  mois  apres  l'operation,  au  cours  de 
laquelle  on  avait  enleve  une  tumeur  situee  sur  la  face  anterieiire 
droite  de  la  moelle,  entre  la  partie  superieure  de  la  neuvieme  ver- 
tebre  dorsale  et  la  partie  moyenne  de  la  sixieme  vertebre  dorsale 
(T  ä  11°  Segments  dorsaux),  l'etat  de  la  patiente  est  le  suivant: 
paraplegie  presque  complete  avec  paralysie  vesicale,  reflexes  spasmo- 
diques  aux  membres  inferieurs;  limite  de  l'hypoesthesie:  ä  droite,  au 
niveau  du  Dg;  ä  gauche,  au  niveau  du  Dio-  Des  reflexes  abdomi- 
naux  il  n'existe  que  les  deux  inferieurs;  pour  les  thoraco-abdominaux 
on  trouve  ä  droite  le  superieur  et  le  moyen  et,  ä  gauche  tous  les 
trois.  A  droite  le  reflexe  thoraco- abdominal  inferieur  fait  done  de- 
faut —  ce  qui  est  probablement  du  ä  ce  que  le  centre  de  ce  der- 
nier  reflexe  avait  plus  de  chance  d'etre  interesse  que  Tun  quelconque 
des  autres  centres  thoraco-abdominaux. 

Obs.  II.  Filette  de  10  ans,  atteinte  de  myelite  aigue  au  niveau 
des  D4  ou  D5.  Neuf  mois  apres  les  debuts  de  l'affection  tous  les 
reflexes  thoraco-abdominaux  fönt  defaut;  par  contre,  les  reflexes  ab- 
dominaux  qui  avaient  disparu  au  debut  de  la  maladie  sont  main- 
tenant  revenus. 

Uetude  de  ces  reflexes,  si,  bien  entendu  eile  marche  de  pair  avec 
Vetude  des  symptömes  moteurs  abdominaux  et  des  trouhles  sensitifs 
ne  sera  certainement  pas  sans  utilite  pour  le  diagnostic  topographique 
des  lesions  medullaires  occupant  un  certain  niveau  {D^ — Dg).  Chez 
les  personnes  saines  nous  n'avons  jamais  trouve  des  reflexes  pure- 
ment  unilateraux;  par  consequent  leur  absence  d'un  cote  meritera 
d'etre  notee  et  contribuera  eventuellement  au  diagnostic.  Quant  a 
leur  localisation  meduUaire,  on  peut  admettre  les  indications  sui- 
vantes: 

Reflexe  thoraco-abdominal   superieur  (D^)  D-^ 
d:o  d:o  moyen       (D5)  Da  {D-i) 

d:o  d:o  inferieur    {D^)  D^  (Dg) 
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Tlic  Determination  of  the  Threshold  of  Olyco- 
snria  and  the  Errors  Involved. 

KNUD  FABER  and  KAREN  M.  HANSEN, 
Copenhagen. 


At  the  Scandinavian  Congress  in  Copenhagen  in  1919,  Kn. 
Faber  and  A.  Norgaard  reported  some  investigations  from  which 
they  concluded  that  the  threshold  value  of  glycosuria  could 
Vary  within  rather  wide  limits  in  different  individuals,  but  that 
it  was  fairly  constant  in  each  person,  and  this  also  applied  to 
diabetics.  This  Interpretation  of  the  threshold  as  a  constitutional 
factor  in  all  glycosurias,  did  not  gain  general  acceptance  at  the 
tinie,  on  the  contrary  it  was  definitely  refuted  by  Hagedorn, 
Petren  and  Scheel,  all  of  whom  adhered  to  the  view  first  put 
forward  by  Engstrand,  that  the  threshold  of  glycosuria  could 
be  raised  by  treating  the  patient,  and  that  it  was  just  this  that 
explained  the  increased  tolerance  which  we  see  after  suitable 
treatment  of  diabetics.  The  same  view  has  also  been  advanced  by 
Ambard  and  Chabanier.  Although  it  is  now  fairly  generally 
admitted  that  there  are  chronic  and  intermittent,  cyclic  renal 
glycosurias  which  are  due  to  an  habitual,  abnormally  low  thres- 
hold, opinion  is  very  divided  with  regard  to  the  threshold  in 
diabetics.  Most  authors  adopt  the  view  already  expounded  that  it 
is  a  rather  common  experience  to  find  that  the  threshold  is  raised 
by  diabetic  treatment. 

There  is,  of  course,  no  doubt  that  the  threshold  of  glycosuria 
may  be  influenced  by  certain  conditions.  We  need  only  mention 
the  depression  of  the  threshold  which  takes  place  in  phloridzin 
intoxication  and  in  the  glycosuria  of  pregnancy.    The  problem 
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is  whether  the  Situation  of  the  threshoid  under  normal  conditions 
can  be  looked  upon  as  a  constant  individual  characteristic,  and 
how  it  behaves  in  triie  diabetics.  The  threshold  may  well  be  a 
variable  factor  in  different  persons,  and  in  fact,  in  the  same 
individual  it  may  be  subject  to  variations  under  certain  definite 
conditions.  We  regard  the  former  as  established  for  the  present 
and  it  is  also  accepted  by  Hagedorn  in  bis  later  and  larger  work. 
But  different  opinions  still  prevail  as  to  whether  the  threshold 
can  be  affected  by  glycosuria  and  treatment.  The  idea  that 
increasing  tolerance  for  carbohydrates  in  diabetic  patients  under 
treatment  could  be  explained  by  a  rise  in  the  threshold  is  not 
far  to  seek.  The  reason  that  opinions  diverge  so  widely  on  this 
point  is,  in  our  jugdment,  at  any  rate  partly  because  the  various 
authors  have  not  been  fully  aware  of  the  difficulties  inherent  in 
the  determination  of  the  threshold  of  glycosuria. 

If  we  adopt  as  the  definition  of  the  threshold  that  it  is  the  blood 
sugar  concentration  necessary  for  the  excretion  of  sugar  in  the 
urine  in  a  quantity  which  can  be  detected  by  the  ususal  tests, 
we  can  employ  four  principal  methods  for  its  determination. 

1.  Most  frequently  the  plan  has  been  followed  of  making 
dailij  tests  -in  the  morning,  of  the  blood  sugar  value,  after  a  night's 
fasting,  the  urine  being  examined  for  glucose  at  the  same  time. 
By  following  the  patient  during  treatment  in  this  manner  we 
obtain  values  for  the  blood  sugar  with  and  without  glycosuria, 
and  we  can  get  an  Impression  of  were  the  threshold  lies,  from 
these. 

2.  In  patients  who  do  not  excrete  sugar  in  the, morning  we 
can,  by  a  single  administration  of  carbohydrate,  determine  the 
moment  when  glycosuria  occurs,  and  by  means  of  a  parallell  series 
of  blood  sugar  estimations  we  can  find  out  to  what  point  on  the 
blood  sugar  curve  fhis  time  corresponds.  In  conjunction  with 
this  we  can  also  observe  the  blood  sugar  value  at  the  time  when 
the  glycosuria  disappears. 

3.  We  can  determine  the  highest  value  of  the  blood  sugar 
after  two  doses  of  carbohydrate  when  glycosuria  occurs  after  one 
dose  and  is  absent  after  the  other. 

4.  We  can  estimate  the  threshold  by  observing  the  blood 
sugar  value  at  which  glycosuria  already  present,  disappears. 
This  may  be  brought  about  by  fasting  or  merely  limiting  the 
diet  in  patients  who  have  had  glycosuria  for  some  time  and  are 
therefore  undergoing  treatment. 
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As  a  fifth  method  we  might  mention  the  »indirect»  method  of 
Ambard  and  Chabanier  for  determining  the  threshold  by  using 
the  urea  excretoiy  constant  for  the  calculation,  but  we  do  not 
yet  consider  the  theoretical  basis  sufficiently  convincing,  and 
for  these  authors  it  is  an  imaginary  threshold  during  continuous 
glycosuria,  and  thus  it  is  a  more  theoretical  factor  in  the  excretion 
of  sugar,  not  the  blood  sugar  value  dealt  with  here  at  which  the 
glycosuria  begins  or  ceases. 

In  the  present  work  we  will  therefore  keep  to  the  first  four 
methods.  As  Faber  previously  asserted  in  1919,  it  is  not  impro- 
bable that  there  is  a  difference  in  the  results  obtained  by  the 
various  methods  and  we  may  arrive  at  misleading  concliisions  by 
using  them  indiscriminately. 

The  blood  sugar  determinations  were  made  by  Hagedorn  and 
Norman  Jensen's  method.  In  this  method  the  glucose  is  estimated 
in  0.10  c.c.  of  ear  blood.  By  determinations  on  vein  blood  the  error 
of  the  method  was  shown  to  be  +  O.oos.  The  presence  of  glucose 
in  the  urine  was  demonstrated  by  Almen-Nylander's  method. 

In  the  first  method  where  daily  morning  (fasting)  samples  of 
blood  sugar  are  used,  we  can  with  them  compare  the  persistence  of 
sugar  in  the  urine.  We  are  naturally  unable  to  employ  the  results 
of  sugar  tests  on  24:-hour  samj^les  of  urine.  The  presence  of  glucose 
in  24-hour  "samples  of  urine  may  be  due  to  an  alimentary  rise  in 
the  blood  sugar  after  one  of  the  meals.  We  cannot  therefore 
attribute  any  significance  to  a  comparison  of  the  fasting  blood 
sugar  and  the  sugar  contained  in  the  24-hour  sample  of  urine, 
although  it  is  offen  done.  It  was  thus  on  the  basis  of  such  deter- 
minations that  Engstrand  first  claimed  to  have  demonstrated 
a  rise  in  the  threshold,  and  it  is  from  similar  determinations 
that  some  authors  think  they  have  seen  a  fall  in  the  position 
of  the  threshold  during  treatment. 

We  are  on  much  firmer  ground  when  we  first  estimate  the  blood 
sugar  and  immediately  afterwards  a  freshly  passed  sample  of 
urine.  When  this  investigation  is  made  after  the  patient  has 
fasted  for  12 — 24  hours  it  is  generally  considered  justifiable  to 
assume  that  we  may  draw  definite  conclusions  from  it.  If 
we  draw  curves  of  such  daily  determinations  —  morning 
curves  — ■  we  offen  obtain  phenomena  which  can  be  interpreted 
as  a  rise  of  the  threshold.  Ambard  and  Chabanier  have  publis- 
hed  such  curves,  and  they  are  found  very  frequently  during 
usual  treatment  of  diabetic  patients. 
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As  examples  of  such  an  apparent  rise  of  the  threshold  value 
we  give  the  foUowing  two  curves: 

Gase  I. 

Bine  K.  H.,  a  womaii  of  33.  Diabetes  for  a  year.  Admitted  "^  lo 
with  1.3  %  glucose  in  the  iirine,  17  gm.  in  the  24  hours.  On  a 
limited  mixed  diet  with  decreasing  amounts  of  carbohydrates  she  be- 
camc  free  from  sugar  on  ^/ii  and  was  then  kept  on  a  diet  poor  in 
carbohydrates.  On  ^Vii  in  addition  to  green  vegetables  she  began 
to  get  bread  in  quantities  rising  to  100  gm.  At  this  time  we  ob- 
serve  an  increase  of  the  glycaemia  in  the  mornings  bat  the  urine 
passed  at  the  same  time  remaiued  free  from  sugar.  After  some 
daj's  had  passed  however  glucose  appeared  in  the  urine  later  in  the 
day  after  the  meals  containing  the  larger  amounts  of  carbohydrates. 
A  fasting  day  was  therefore  interposed  on  'Vii.  She  was  discharged 
.shortly  afterwards,  free  from  sugar,  on  a  diet  containing  40  gm. 
brcad,  900  gm.  green  vegetables,  butter,  eggs  and  meat,  —  a  total 
of  38  calories  per  kilogram. 

It  will  be  Seen  from  the  curve  that  on  admission  she  had  blood 
sugar  values  of  O.ise  %  in  the  mornings,  associated  with  glycos- 
uria,  and  that  she  later  showed  blood  sugar  values  of  O.iss — 0.157  % 
without  the  urine  passed  simultaneously  containing  any  glu- 
cose.   We  here  have,  therefore,  an  apparent  rise  in  the  threshold. 

Gase  II. 

A  blacksmith  of  55,  Jens  L.  N.,  has  had  diabetes  for  13  years. 
Admitted  "'^,  i  1922:  then  had  5.4  %  sugar  in  the  urine,  and  excreted 
111  gm.  glucose  in  the  24  hours.  Was  put  on  a  limited  mixed  diet 
tili  ^  -2,  and  then  had  3  fasting  days  tili  ^/i.  Then  received  1,000 
gm.  green  vegetables  together  with  an  increasing  addition  of  fat. 
Became  free  from  sugar  on  ^^/ii,  after  which  eggs  and  meat  were 
gradually  added  up  to  about  40  calories  per  kilog.  From  "  u —  /s 
there  were  small  amounts  of  carbohydrates  in  the  24-hours  urine. 
Discharged  '■*  3,  free  from  sugar  (46  gm.  carbohydrate,  53  gm.  protein, 
178  gm  fat,   20  gm.   alcohol,   2.4.30  calories;  weight   60   kilog.). 

It  will  be  seen  from  the  curve  that  glycosuria  was  demonstrated 
every  morning  until  ^'2,  with  blood  sugar  values  which  went 
down  to  0.167  %.  Just  afterwards  there  was  no  glucose  as  a  rule 
in  the  morning  urine  although  the  blood  sugar  value  rose  to 
0.19 — 0.195.  This  could  therefore  be  regarded  as  a  considerable 
rise  of  the  threshold,  and  it  is  usually  on  the  strength  of  expe- 
rience  of  this  kind  that  it  is  asserted  that  the  threshold  can  be 
raised. 

Before  discussing  the  objections  that  can  be  brought  against 
this  method  we  will  enter  niore  fully  into  an  examination  of  the 
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results  of  the  other  niethods  by  which  attempts  have  been  niade 
to  determine  the   threshold. 

The  inethod  described  as  no.  2,  the  administration  method,  con- 
sists  in  giving  a  patient,  who  at  the  time  has  no  pathological 
glycosuria,  carbohydrates  in  such  large  amounts  that  glycosuria 
appears,  and  in  simultaneously  determining  the  rise  in  the  blood 
sugar,  that  is  to  say,  a  blood  sugar  curve.  If  the  patient  was  made 
to  pass  urine  several  times  during  the  experiment  we  should 
expect  to  get  some  infonnation  about  the  position  of  the  threshold, 
as  we  should  estimate  the  degree  of  glycsemia  at  the  monient  the 
glycosuria  appeared,  and  at  the  conclusion  of  the  experiment 
determine  the  degree  of  glycsemia  when  the  glycosuria  disappeared. 

As  instances  in  the  rise  of  the  amount  of  blood  sugar  after  such 
doses  f)f  carbohydrates,  particularly  glucose,  we  may  introduce 
the  three  following  experiments  with  their  corresj^onding  curves: 

Carl  Gustav  Br,   33  years. 

Ane  J.  41       »         curves  III — -V. 

Halfdan  M.  14       » 

It  will  be  immediately  seen  that  we  shall  arrive  at  a  different 
result  according  as  we  determine  the  threshold  at  the  point  when 
glycosuria  appears  or  at  the  point  when  it  ceases.  In  the  first 
case  we  are  obliged  to  estimate  the  blood  sugar  value  between 
the   last    sugar-free   and    the    first    sugar-containing   samples    of 
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Curve  IV.     Ane  J.     Glycosnria.     50  gr.  glucose  at  9.44  a.  m.     ^  f.  23. 
Spor  =  trace. 

urine;  in  the  second  case,  between  the  two  last  sugar-containiug 
samples.    This  gives  the  following  values: 

No  With  With  With  No 

Glycosuria     Glycosuria    Glycosuria     Glycosuria     Glycosuria 

Carl  Gustav  B.     .    .    .    0.128  0.162  0.105  0.086  0.086 

Ane  J 0.198  0.224  0.174  0.140  0,114 

Halfdan  M 0.201  0.201  0.141  0.136  0.131 

As  Avill  be  seen  from  the  curves  glycosuria  appears  in  the  second 
patient  a  little  before  the  highest  blood  sugar  value  is  found; 
in  the  two  others,  at  the  same  time.  In  other  administration 
experiments,  however,  we  may  see  that  glycosuria  does  not  appear 
tili  after  the  blood  sugar  has  attained  its  highest  value,  —  after 
the  top  of  the  blood  sugar  curve  is  reached. 

The  following  examples  may  be  cited. 

Sofie  Kathrine  Str.    67  years. 

Edvin  A.  18       »  curves  VI^VIII. 

Peter  Stendorf  H.      26       » 
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In  the  Uvo  first  patients  the  siigar  first  appeared  in  the  urine 
sample  passed  a  quarter  of  an  hour  after  the  glycosuria  was  at 
its  maxinuim,  and  in  the  third  patient,  half  an  hour  after,  while 
tlie  urine  which  was  passed  at  the  same  time  as,  or  just  after^ 
the  blood  sugar  had  reached  its  niaximum,  was  free  from  sugar. 

In  further  support  of  this  curious  Observation  we  may  cite 
an  experinient  which  was  reported  for  another  purpose  in  Hage- 
dorn's  paper  (1921,  experiment  89),  and  which  illustrates  the 
same  phenonienon,  but  it  was  not  commented  on  by  the  author. 
(Curve  IX).    We  see  here  the  same  i^henomenon.    The  blood. sugar 
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reached  its  highest  value  at  10.20.  The  urine  was  free  from  sugar 
at  10.25  and  10.45  but  there  was  some  present  at  11.5  and  11.25 
although  the  blood  sugar  had  tlien  fallen  from  0.158  to  O.isi. 

We  here  have  a  new  and  very  peculiar  phenomenon  which  has  . 
not  previously  been  noticed,  namelj,  that  a  certain  time  may 
elapse  after  the  blood  sugar  has  reached  its  maximum  before 
sugar  appears  in  the  urine.    The  length  of  this  latent  period  is 
variable  but  it  may  sometimes  be  as  much  as  ^  2 — ^  4  hour.    On  the 


Cnrve  VI.     Sofie  Kathr.  Str.     Diabetes    mell.     o2  gr.  white  bread  at  10  a. 

'Vs  21. 


O.is 

OK 
Oii 

0.11 
0.10 
Q« 


/ii 

N 

/ 

10 

1 

L 

/ 

10 

/ 

/ 

/%i 

d 

^" 

0.08 


Curve  Vir.     Edvin   A.    Diabetes  mell.    35  gr.  white  bread  at  8.40  a.  m.    Vsäl. 


OK 


0.6 


j 

^ 

/ 

10 

12 

^ 

) 

/ 

10 

\, 

-=-5 

si 

O.IA 
0.15 
0« 


ti 


Curve  VIII.     Teier  Stcndorf  H.     Diabetes  meU.    Lunch  at  12  h.    -^'a  21. 
25  gr.  white  bread,  300  gr.  cabbage,  50  gr.  pork,  1  eg,  20  gr.  butter. 
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Curve  IX.     Male.     Diabetes  incll.     19  gr.  glucüse  at  9. '35  a.  m. 


other  band  sugar  is  still  present  in  the  urine  after  the  blood  sugar 
value  has  fallen  considerably  below  the  level  at  which  an  excretion 
of  sugar  does  not  take  place  under  other  conditions. 

These  observed  facts  therefore  show  us  that  we  cannot  directly 
compare  a  blood  sugar  value  with  the  giucose  content  of  the 
urine  passed  simultaneously.  In  the  first  place  we  must  distinguish 
between  urine  secreted  at  a  definite  time  and  that  passed  simul- 
taneously. The  latter  contains  all  the  urine  secreted  since  the 
last  urination  and  it  must  be  compared  with  the  blood  sugar 
values  in  the  ivhole  of  that  period.  But  according  to  the  experi- 
ments  quoted  we  are  quite  unable  to  compare  with  certainty 
the  blood  sugar  values  with  the  simultaneously  secreted  urine. 
There  is  no  doubt  that  in  experiment  VIII  the  giucose  in  the 
urine  at  1.0  o'clock  was  dependent  upon  the  rise  in  the  blood 
sugar  to  0.155  at  12.30,  although  the  urine  passed  at  12.30  and 
12.45  did  not  contain  giucose.  We  must  therefore  expect  a  thres- 
hold  determination  on  the  falling  part  of  the  experimental  curve, 
to  give  too  low  values,  and  on  the  rising  part,  too  high  ones, 
because  the  excretion  of  sugar  does  not  always  occur  simultaneous- 
ly with  the  hyperglycsemia,  but  sometimes  later. 

In  seeking  an  explanation  of  this  curious  phenomenon  we  may 
first  enquire  whether  the  comparatively  late  occurrence  of  the 
glycosuria  may  be  due  to  the  fact  that  some  time  is  taken  for  the 
urine  to  pass  from  the  glomeruli  to  the  bladder.  This  conception, 
however,  is  difficult  to  substantiate.  If  we  take  a  substance  like 
iodine  in  the  excretion  of  which  there  is  nothing  to  indicate  the 
presence  of  a  threshold,  it  is  found  that  it  begins  to  be  excreted 
in  the  urine  a  few  minutes  after  being  taken  by  the  mouth.  Roux 
has  even  been  able  to  demonstrate  iodine  in  the  urine  of  a  patient 
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with  ectopia  vesicse  1"  4  minutes  after  the  administration.  When 
therefore  we  observe  that  glucose  is  not  excreted  iintil  so  long 
after  the  glycsemia  has  reached  its  maximum,  it  must  depend 
upon  its  characteristic  excretoiy  conditions,  in  other  words  upon 
the  threshold  problem.  We  can  surmise  that  a  certain  interval 
must  elapse  before  the  secretory  cells  of  the  kidney  react  upon 
the  hyperglycaemia,  or  we  can  imagine  that  the  glucose  first 
secreted  is  again  absorbed  before  the  urine  leaves  the  kidneys. 
In  both  cases  it  seems  to  be  an  expression  of  the  effort  of  the 
kidneys  to  avoid  the  excretion  of  sugar  as  far  as  possible.  A 
peculiar  phenomenon  which  we  have  observed  points  to  the 
last  possibility,  and  is  illustrated  by  curve  X  from  Halfdan  M., 
a  diabetic  patient,  14  years  of  age,  to  whom  42  gm.  glucose  was 
given  while  he  was  fasting.  We  see  here  that  the  excretion  of 
sugar  started  on  the  falling  portion  of  the  curve,  but  after  one 
sample  of  urine  was  found  to  be  free  from  sugar,  the  next  (bigger) 
sample  gave  a  positive  sugar  reaction.  We  must  however  not  lose 
sight  of  the  fact  that  extrarenal  factors  in  the  organism  might 
have  some  influence  on  the  phenomenon.  The  duration  of  the 
latent  period  is,  as  already  mentioned,  rather  variable  and  capri- 
cious.  The  conditions  which  control  it  are  at  present  quite  unknown 
to   US. 

It  may  be  added  that  excretion  of  sugar  for  a  comparatively 
long  period  after  the  hyperglycaemia  has  diminished  or  ceased 
cannot  be  accounted  for  on  the  ground  that  there  is  a  residue 
of  sugar-containing  urine  in  the  urinary  passages.  The  diuresis 
in  many  cases  is  so  great  that  all  the  sugar  must  be  quickly  washed 
out  of  the  urinary  tract. 

Whatever  the  explanation  is,  the  phenomenon,  if  we  suppose 
the  existence  of  a  threshold  for  glycosuria,  will  be  the  cause  of 
our  getting  higher  values  for  such  a  threshold,  with  a  single 
carbohydrate  administration  which  leads  to  glycosuria,  if  we 
determine  it  on  the  rising  part  of  the  blood  sugar  curve  than  if 
we  use  the  falling  part.  The  only  person  who  has  previously 
alluded  to  this  fact  seems  to  be  Marcel  Labbe,  who  speaks  of  a 
»seuil  de  debut»,  and  a  »seuil  terminal».  We  cannot  really  regard 
this  difference  as  a  sign  of  a  change  in  the  threshold;  it  is  a  phe- 
nomenon by  itself  which  must  be  separated  from  the  question  of 
the  level  of  the  threshold.  It  is  a  phenomenon  which  occurs 
every  time  that  glycosuria  foUows  the  administration  of  carbo- 
hydrate. 
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In  Order  to  determine  the  positiou  of  the  person's  threshold  by 
the  administration  of  carbohydrate  we  must  therefore  avail 
ourselves  of  the  third  method  mentioned.  We  must  make  two 
administration  curves  by  two  experiments:  one  curve  that  does 
not  rise  above  the  point  at  which  no  glycosuria  occurs,  and  one 
curve  which  rises  so  high  that  glycosuria  takes  place.  Between 
the  maxima  of  these  two  curves  the  threshold  must  lie.  Curve  XI 
iilustrates  such  a  determination  of  the  threshold  with  two  curves. 
The  administration  of  35  gram  glucose  gives  a  rise  of  the  blood 
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sugar  to  0.237  and  glycosuria  the  administration  of  25  gram 
glucose  gives  only  a  rise  to  O.214.  Between  these  two  values 
must  the  threshold  be  situated. 

If  \ve  determine  the  value  of  the  threshold  by  two  such  admi- 
nistration curves  we  get  a  result  which  lies  between  the  two  values 
obtained  by  a  single  administration  which  leads  to  glycosuria  — 
lower  than  the  »seuil  de  debut»  and,  in  particular,  considerably 
higher  than  the  »seuil  terminal».  This  method  is  also  to.  be  re- 
commended  because  the  very  frequent  urinations  are  avoided 
and  the  often  trouble  the  patients  very  much.  There  are  however 
also  important  errors  in  this  method  which  must  be  stated.  In 
the  first  place  there  are  the  frequency  of  blood  sugar  determina- 
tions.  In  the  literature  we  very  frequently  see  blood  sugar  curves 
drawn  from  determinations  made  rather  infrequently  e.  g.  every 
half  our.  Such  curves  are  worthless  for  the  threshold  problem, 
as  we  then  only  by  pure  chance  obtain  the  actual  top  of  the  curve. 
The  samples  taken  every  quarter  of  an  hour  are  better  but  may 
sometimes  give  rise  to  errors.    It  is  best  to  take  blood  samples 


Curve  XI.     Mlen  Johanne  F.     Diabetes  mell. 

25  gr.  glucose  at  9.45  a.  m.     '^/i2  22. 
35  gr.  glucose  at  9.35  a.  m.     '^/i2  22. 
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every  five  minutes  if  this  can  be  done.  Curve  XII  illustrates  how 
errors  can  creep  in  with  samples  taken  every  quarter  of  an  hour. 
If  in  this  experiment  blood  samples  had  only  been  taken  every 
quarter  of  an  hour  the  highest  values  of  the  curves  would  not 
have  been  determined,  and  the  top  would  have  been  estimated 
at  about  0.18  instead  of  0.212.  Too  low  a  value  would  therefore 
have  been  obtained  for  the  threshold. 
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Johanne  H.    Glycosuria.    50  gr.  glucose  at  9.25  a.  m.    "',3  23. 


If  we  are  content  also  with  letting  the  patient  pass  water  once 
at  the  end  of  the  experiment  we  may  obtain  uncertain  results, 
as  a  smgle  small  sample  of  urine  containing  sugar  may  be  diluted 
so  much  by  the  sugar-free  urine  that  no  sugar  can  be  demonstrated 
in  the  mixed  sample.  In  such  a  case  we  shall  think  we  have  not 
reached  the  threshold,  and  therefore  obtain  too  high  a  value  for  it. 

The  fourth  method  for  the  examination  of  the  threshold  was 
that  employed  by  Faber  and  Norgaard,  namely  the  Observation 
of  the  blood  sugar  value  at  the  moment  when  the  patient  with 
glycosuria  becomes  free  from  sugar,  for  example,  by  limitation 
of  the  diet  with  possible  fasting  days. 


38(5 


KNUD    FABBR   AND    KAREN    M.    HANSEN. 


In  its  method  of  j^rocedure  this  thresliold  determination  appro- 
ximates  to  a  determination  on  the  falling  part  of  the  administra- 
tion  curve  —  it  is  a  »seuil  terminal».  We  have  seen  that  by  deter- 
mining  the  threshold  at  this  point  where  the  glycosuria  ceases 
after  an  administration  we  get  comparatively  low  values,  and  the 
same  must  therefore  apply  to  this  determination  during  fasting. 
In  fact  Faber  and  Norgaard's  values  for  the  threshold  were  also 
remarkably  low. 

It  follows  from  these  experiences  that  if  we  first  determine 
the  threshold  at  a  point  when  the  patient,  after  starvation,  ceases 
to  have  glycosuria,  and  shortly  afterwards  determine  the  thres- 
hold by  means  of  administration  curves  we  must  expect  to  obtain 
considerably  higher  values  for  the  threshold  in  the  last  case  than 
in  the  first.  That  this  actually  happens  is  seen  in  the  following 
cases  where  the  threshold  was  first  determined  during  fasting 
days  and  afterwards  by  two  carbohydrate  administrations,  one 
of    which  lead  to  glycosuria  while  the  other  did  not. 


Name 

Age 

Duration 

of 
diabetes 

Blood  sugar  values 
during  fasting 

After  carbohydrate 
administration 

Date 

With 
glyco- 
suria 

With 
glyco- 
suria 

No 
glyco- 
suria 

Date 

No 
glyco- 
suria 

With 
glyco- 
suria 

Caroline   H. 

Sofie  Str.    . 

Sofie  Tb.    . 
Chr.  H.   .    . 

Michal  H.  . 

Edwin  A.   . 

53 

67 

61 
36 

16 

18 

11  years 

6  months 

16  years 
4  years 

1  mouth 

1  month 

73 
73 

27l2 

'/4 

»/4 
^72 

0.110 

0.145 

0.179 
0.194 

0.148 

0.106 

0.153 

0.171 
0.185 

0.113 

0.103 

0.140 

0.168 
0.177 

0.133 

0.116 

"/3 
1-^3 

^73 
",'3 

^7i 

74 
"/4 

26/., 

^72 

0.148 
0.192 

0.180 

0.198 

0.161 
0.128 

0.163 

0.208 

0.220 
0.205 

0.155 

If  we  estimate  the  threshold  approximately  as  the  middle  point 
between  the  two  values  we  shall  obtain  the  following  figures  in 
the  two  methods  of  determination: 


TUE    TIIRESIIOLD    OP   (iLYCOSURIA.  H.S? 

Witli  Witli 

fastiiitj  administratioii 

1 0.11  0.16 

2 0.15  0.20 

3 0.175  >  0.18 

4 0.19  0.21 

5 •. 0.15  0.18 

6 0.11  0.14 

In  all  cases  we  see  a  much  lower  threshold  value  when  it  is 
determined  during  fasting  than  when  it  is  determined  by  carbo- 
hydrate  administratioii.  Especially  in  the  case  of  tlie  first  patients 
is  the  difference  great.  In  both  of  them  we  find  the  value  after 
administration  about  0.05  %  higher  than  when  fasting  although 
ouly  2 — 3  days  have  elapsed  between  the  two  determinations. 
In  the  other  patients  the  difference  is  less  but  always  fairly  large. 

It  appears  from  this,  first  of  all  that  we  cannot  compare  the 
threshold  determinations  carried  out  by  different  methods  withoiit 
reservation.  In  a  single  administration  ciirve  we  cannot  compare 
the  threshold  determinations  while  the  blood  sugar  is  rising, 
with  one  while  it  is  falling,  and  we  cannot  compare  a  threshold 
determination  during  fasting,  with  one  obtained  from  admini- 
stration curves  and  especially  we  cannot,  as  Hagedorn,  for  example 
did  in  1919,  conclude  there  is  a  rise  in  the  threshold  in  the  ordinary 
sense  by  demonstrating  that  the  threshold  determined  during 
fasting  lies  lower  than  the  threshold  determined  later  by  means 
of  an  administration.  But  we  are  naturally  justified  in  comparing 
two  thresholds  which  are  determined  at  different  times  by  the 
same  method  as  Faber  and  Norgaard  did  in  fasting  determina- 
tions. Most  correct,  however,  will  clearly  be  a  comparison  of  the 
threshold  at  different  times  when  determined  on  each  occasion 
by  two  administration  curves  but  this  can  only  take  place  while 
the  patient  is  not  excreting  glucose,  at  any  rate,  in  the  mornings. 

If  in  the  light  of  these  experiences  we  glance  at  the  first  men- 
tioned  »morning  curves»  which  hitherto  have  formed  the  most 
certain  proof  of  rises  in  the  threshold  during  the  treatment  of 
diabetes,  it  is  clear  that  there  is  ground  for  great  caution.  By  this 
method  we  determine  the  blood  sugar  value  in  the  morning  and  the 
sugar  content  of  the  urine  passed  just  afterwards.  The  latter 
depends  however  not  on  the  simultaneous  blood  sugar  value  but  on 
one  at  an  earlier  moment.  In  the  first  place  it  is  determined  by 
the  blood  sugar  value  in  the  whole  interval  up  to  the  next  previous 
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urination  and  if  this  interval  is  short  it  will  then  relate  to  a  still 
more  remote  blood  sugar  value.  The  qiiestion  now  is  wliether 
we  can  expect  that  the  blood  sugar  value  is  constant  throughout 
the  morning  alter  the  12  hours'  fast.  This  is,  however,  by  no 
means  the  case.  It  will  as  a  rule  fall  from  the  nocturnal  fast, 
beginning  in  the  evening,  to  the  time  at  which  the  first  food  is 
taken  next  day,  but  it  has  by  no  means  finished  in  the  morning. 
Particularly  in  those  patients  who  have  glycosuria  in  the  morning, 
we  must  expect  that  the  blood  sugar  value  shortly  before  may 
have  been  considerably  higher.  It  is  just  in  these  cases  therefore 
that  a  simultaneous  examination  for  glycosuria  and  blood  sugar 
will  give  quite  misleading  results,  and  might  give  a  glycosuria 
corresponding  to  a  far  higher  blood  sugar  than  what  is  found. 
A  further  factor  which  makes  such  a  determination  uncertain, 
is  that  one  of  us,  K.  M.  Hansen,  has  shown  that  the  blood  sugar 
is  continually  liable  to  oscillations  and  that  this  also  applies 
in  the  morning  after  the  nocturnal  fast  so  that  the  single  deter- 
mination may  give  a  misleading  result.  The  moral  of  these 
considerations  must  be  that  so  long  as  there  is  glycosuria  we  must 
as  a  rule  assume  that  the  blood  sugar  value  found  simultaneously 
with  the  urination  is  lower  than  that  which  corresponds  to  that 
of  the  glycosuria.  The  curves  therefore  represent  too  loiv  a  thres- 
hold  in  the  glycosuric  stage.  This  is  no  longer  the  case  when  the 
urine  becomes  free  from  sugar,  and  when  we  compare  the  blood 
sugar  values  of  the  glycosuric  period  with  those  of  a  subsequent 
non-glycosuria  period  we  may  believe  we  have  demonstrated  a 
rise  in  the  threshold  without  it  actually  liaving  taken  place.  The 
morning  curves  referred  to  above  are  therefore  no  proof  that 
the  threshold  is  raised. 

As  a  particularly  convincing  example  of  this  point  the  following 
blood  sugar  curve  XIV  is  given,  relating  to  a  diabetic  patient 
of  16,  with  glycosuria.  After  the  evening  meal  at  7  p.  m.  he  did 
not  receive  anything  during  the  night  or  in  the  morning  until  10 
a.  m.  The  curve  shows  the  blood  sugar  value  from  9  to  10  a.  m. 
Blood  sugar  determinations  were  made  every  second  minute. 
We  See  the  continuous  oscillations  in  the  blood  sugar  value  while  it 
feil  from  0.324  at  9  a.  m.  to  0.282  at  10  a.  m.  He  passed  water  at 
9  a.  m.  and  a  urine  sample  at  10  a.  m.  would  therefore  correspond 
to  the  blood  sugar  value  of  the  whole  interval  and  not  at  all 
to  the  value  0.282  at  10  a.  m.  He  could  thus  very  well  have  had 
glycosuria  at  10  a.  m.  even  though  the  threshold  was  at  0.32. 
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If  we  examine  curve  no.  2  of  Jens  Lucas  H.  we  shall  also  find, 
in  tlie  last  part  of  the  curve,  features  which  are  quite  confusing 
if  we  regard  the  blood  sugar  value  and  the  urine  passed  simul- 
taneously  as  associated  with  one  another.  After  finding  the 
blood  sugar  value  higher  in  the  aglycosuric  period,  as  already 
stated.  than  in  the  preceding  glycosuric  period,  we  observe  in  the 
last  period  a  quite  anomalous  confusion  when  the  diet  was  raade 
richer.  On  ^3  for  example  we  find  glycosuria  with  a  blood 
sugar  value  of  0.158  and  the  next  day  no  glycosuria  with  a  blood 
sugar  value  of  0.197  and  so  on.   On  the  whole,  when  the  glycosuria 
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Curve  XIII.     Henry  H.     Diabetes  mell,  fasting. 
BloodsuKar  values  from  9 — 10  a.  m.     -'^e  21. 


appears  in  the  middle  of  the  day  with  increase  of  diet  we  are 
apt  to  see  the  values  in  the  morning  oscillate  more  markedly  and 
the  urine,  rather  irregularly,  will  give  a  positive  sugar  reaction 
at  one  time  and  a  negative  at  another.  According  to  this  the 
threshold  ought  to  vary  greatly  in  this  period,  since  the  expla- 
nation  is  simply  that  the  fall  of  the  blood  sugar  during  the  night 
and  morning  is  more  or  less  incomplete  and  it  therefore  affects 
the  urine  sample  passed  rather  later. 

How  therefore  can  we  solve  the  problem  whether  the  threshold 
of  glycosuria  in  diabetics,  as  in  normal  persons,  is  a  constant 
factor  or  is  influenced  by  treatment?  It  seems  to  us  that  in  view 
of  our  investigations  we  must  distinguish  between  two  questions. 
The  first  is  whether  the  glycosuria  in  itself  damages  the  power 
of  the  kidneys  to  keep  back  the  sugar,  and  so,  while  it  is  present, 
the  threshold  is  lowered  but  again  reaches  its  usual  level  when 
the  glycosuria  disappears.  The  second  is  whether  by  keeping 
a  diabetic  patient  free  from  glycosuria  and  hyperglycaemia  for 
a  long  time  we  are  able  to  raise  the  patient's  threshold,   and 
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whether  in  such  a  way  we  can  explain  tlie  rise  in  tolerance  that 
may  occur  in  such  patients. 

The  first  question  presents  itself  when  we  observe  the  conti- 
nuation  of  the  glycosuria  with  comparatively  low  blood  sugar 
values  as  we  see  when  the  glycosuria  is  subsiding  after  a  carbo- 
hydrate  administration  or  during  a  fast.  We  may  regard  this 
phenomenon  from  the  point  of  view  that  when  the  kidneys  first 
begin  to  excrete  glucose  their  tendency  to  do  this  is  increased. 
We  may  say  that  the  glycosuria  itself  renders  them  more  perme- 
able and  therefore  depresses  the  threshold.  The  moment  the 
glycosuria  ceases  the  threshold  ought  therefore  always  to  rise 
considerably.  We  consider  it  wisest,  however,  to  keep  this  phe- 
nomenon separate  and  only  discuss  the  threshold  and  its  deter- 
mination  in  the  other  connection  namely  that  it  is  the  blood 
sugar  value  which  is  necessary  for  the  appearance  of  glycosuria. 
It  is  at  any  rate  in  this  sense  that  the  threshold  has  been  spoken 
of  when  it  has  been  thought  a  rise  has  taken  place,  as  an  expla- 
nation  of  increased  carbohydrate  tolerance  in  diabetics,  that  is  to 
say,  that  an  increased  amount  of  carbohydrate  could  be  taken 
without  the  occurrence  of  glycosuria.  In  order  to  investigate 
whether  such  a  rise  can  be  brought  about  by  dietetic  treatment 
the  threshold  must  be  determined  by  two  administration  curves, 
after  the  glycosuria  has  disappeared  and  the  determination  repeated 
some  time  after  the  aglycosuric  period  has  been  established. 

That  in  these  conditions  at  any  rate  the  threshold  may  remain 
quite  unchanged  for  a  long  time  is  evident  from  the  following 
cases. 

As  in  the  first  example  we  will  cite  Holger  M.,  22  years  of 
age,  treated  in  Dept.  B.  from  ^/ll  to  ^^,12  1921.  Diabetes  was 
first  diagnosed  a  week  before  admission  when  he  suffered  from 
weakness  and  thirst  and  glycosuria  was  discovered.  On  admis- 
sion there  was  4  %  sugar,  and  104  gm.  of  sugar  was  excreted  in  the 
first  24  hours,  and  there  was  well  marked  ketonuria.  On  a  limited 
diet  succeeded  by  two  days  of  fasting  both  the  glycosuria  and  the 
ketonuria  disappeared  on  ^°/ii.  He  remained  free  from  sugar 
afterwards.  He  first  received  green  vegetables  and  butter  and 
then  from  ^^'u  increasing  additions  of  bread  and  on  ^  ,11,  eggs 
and  subsequently  meat.  He  was  discharged  free  from  sugar  on 
^Vi2  on  a  mixed  diet  of  2,536  calories  containing  70  gm.  bread. 
The  fasting  blood  sugar  value  in  the  morning  is  seen  in  the 
accompanying  morning  curve. 
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Some  days  after  he  had  become  free  from  siigar  the  threshold 
was  determined  by  two  administration  curves.  In  the  first  he 
continued  to  be  free  from  sugar  Anth  a  blood  siigar  value  of  0.191, 
while  the  next  day  glycosuria  apjDeared  with  a  blood  sugar  value 
of  2.205.  After  he  had  been  free  from  sugar  for  3  weeks  two  ad- 
ministrations  were  again  given.  The  values  were  almost  the 
same  —  namely  0.195  and  0.204.  It  will  be  observed  here  there- 
fore  that  the  threshold  remained  quite  unchanged  while  the 
patient  had  no  glycosuria  although  it  was  a  perfectly  new  case 
in  a  young  person.  But  it  will  be  noticed  that  if  it  is  a  question 
of  a  threshold  determined  by  morning  tests  it  would  have  to  lie 
below  0.172  since  there  was  glycosuria  on  5.  XI.  with  this  blood 
sugar  value.  In  accordance  with  our  previous  views  this  cannot 
however  be  regarded  as  proof  of  a  rise  in  the  threshold  at  all, 
but  merely  a  result  of  the  fact  that  in  morning  tests  in  the  glycos- 
uric  period  we  must  expect  to  find  lower  values  for  blood  sugar 
than  correspond  to  the  threshold. 

Quite  corresponding  results  are  found  in  the  patient  Bine  H. 
whose  morning  curve  was  reported  in  the  beginning  of  this  paper 
as  curve  no.  I.  The  day  after  the  24  hours  during  which  no  sugar 
was  excreted  a  threshold  determination  was  made  by  two  admi- 
nistrations  of  carbohydrate,  —  8  gm.  and  15  gm.  of  glucose. 
After  the  first  dose  (8  gm.)  there  was  a  rise  to  0.174  without 
glycosuria;  after  the  dose  of  15  gm.  glucose  there  was  a  rise  to 
0.202  with  glycosuria.  Three  weeks  after,  15  gm.  glucose  were 
again  given  resulting  in  a  rise  to  0.191  with  glycosuria.  Here  again 
therefore  there  was  no  rise  in  the  threshold.  As  in  the  case  just 
mentioned  we  can  also  State  that  the  threshold  here  obtained 
by  the  morning  tests  was  considerably  lower  than  that  determined 
immediately   afterwards   by   the   administration. 

In  the  accompanying  table  there  are  six  cases  where  we  have 
been  able  to  show  in  this  manner  that  the  threshold  remained 
unchanged  although  the  urine  had  been  kept  constantly  free 
from  sugar  all  the  time  by  dietetic  treatment. 
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Threshold 
Determination  I 

Threshold 
Determination  II 

Name 

Age 

Duration 

of 
diabetes 

Highest  Blood  Hugar 
Value 

Hig 

best  Bloo 
Valui 

d  Sugar 

Interval 
between 
I  and  II 

Date  +  ^^'^^°" 
suria 

—  Glyco- 
suria 

Date 

+  Glyco- 
suria 

—  Glyco- 
suria 

1. 

Holger  M.  .    . 

2. 
N.  P.  M.     .    . 

3. 
Axel  H.  .   .    . 

4. 
Bine  H.  .    .    . 

!            5- 
Edvin  A.    .    . 

6. 
Bennet  B.  .    . 

22 

8  days 

'«,11 

0.205 

0.191 

^/l2 
«/'l2 

0.204 

0.195 

3  weeks 

35 

4  months 

"/l2 

'Vl-2 

0.182 

0.160 

20/^ 

0.169 

0.162 

5  weeks 

24 

IV 2  years 

0.192 

0.169 

"/9 

0.179 

0.171 

2  weeks 

33 

18 

1  year 
1  month 

\3 

0.209 
0.149 

0.174 
0.138 

3^3 

0.191 
0.144 

3  weeks 

4  weeks 

51 

5  years 

'^/9 

0.220 

28/9 

0.241 

2  wtftks 

In  all  tbese  6  cases  the  threshold  has  therefore  remained  un- 
changed.  On  determining  the  mean  value  of  the  threshold  we 
obtained  in  the  first  3  cases  exactly  the  same  value: 

1 0.198,  3  weeks  later  0.199 

2 0.171,  5       »  »      0.168 

3 0.180,  2       »  »      0.175 

These  experiences  give  fresh  support  to  the  view  advanced 
by  Faber  and  Norgaard  that  the  glycosuria  threshold  in  diabetics 
as  well  as  in  normal  persons  has  a  different  fixed  value  for  diffe- 
rent  individuals.  As  in  normal  persons  we  find  very  different 
values  for  the  threshold  in  these  six  diabetics.  No.  5  shows  a 
threshold  of  0.14  while  that  of  no.  6  is  above  0.22  and  in  the  others 
there  are  intermediate  values. 

So  far  we  have  only  obtained  results  of  the  threshold  deter- 
mination  in  one  case  which  would  indicate  that  we  had  really 
succeeded  in  raising  the  threshold  by  dietetic  treatment. 

It  was  a  young  man,  Michael  H.,  16  years  of  age,  who  had  had 
stationary  diabetics  for  9  months.  On  admission  ** A  21  he  was 
excreting  115  gm.  of  sugar  in  the  24  hours  and  had  a  blood  sugar 
percentage  of  0.213.  After  a  few  days  of  fasting  he  rapidly  became 
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free  from  sugar  and  the  blood  sugar  value  feil  to  O.124  %.  He 
remained  free  during  the  following  month,  on  a  diet  of  green 
vegetables  and  fat  to  which  meat,  eggs  and  50  gm.  of  bread  were 
gradually  added.  Only  when  the  calory  value  exceeded  50  per 
kilo  did  a  little  glycosuria  appear  which  ceased  again  after  a 
Single  fasting  day  followed  by  a  limitation  of  the  diet  to  about 
40  calories  per  kilo. 

On  determining  the  threshold  the  following  values  were  found 
after  the  administration  of  30  gm.  of  white  bread. 

^Vs  the  blood  sugar  rose  to  0.161  %.    No  glycosuria. 
^Vs     »         »  »         »       »     0.190  %.    With  » 

but  ^^'6     »         »  »         »      »      0.210  %.    No  » 

The  threshold  seems  to  have  risen  from  below  0.19  to  over  0.21. 
The  determination  on  ^^/e  took  place  on  the  day  after  the 
fasting  day. 

In  agreement  with  this  we  found  the  following  values  for  the 
threshold   determined   while  fasting   (fasting   day). 

On  admission  and  ^^/e. 

With  With  No 

Glycosuria        Glycosuria       Glycosuria, 

i*/4 0.160  0.149  0.138 

and  "/e 0.173  0.180  0.165 

The  values,  as  we  should  expect,  are  lower  by  this  method  than 
by  the  administration  method,  but  these  figures  also  indicate  a 
rise  in  the  threshold.  It  cannot  therefore  be  denied  that  a  rise 
may  now  and  again  be  produced,  but  it  is  clearly  the  exception 
and  it  cannot  be  employed  as  a  general  principle  to  explain  the 
rise  in  tolerance.  The  increased  tolerance  so  commonly  observed 
which  can  be  brought  about  by  keeping  the  patient  sugar-free 
must  be  chiefly  interpreted  as  a  direct  result  of  the  lower  blood 
sugar  value  these  patients  have  in  the  morning.  The  difference 
between  this  value  and  the  threshold  is  an  index  of  the  tolerance 
and  it  is  by  forcing  down  the  blood  sugar  value  by  fasting  that 
we  can  increase  the  tolerance  in  the  quiekest  and  simplest  manner. 
It  will  also  be  readily  understood  that  it  is  quite  misleading  to 
express  the  degree  of  tolerance  by  the  amount  of  carbohydrate 
the  patient  can  take  in  the  course  of  a  day  without  getting  glycos- 
uria. The  patient  may  perhaps  get  glycosuria  by  taking  50  gm.  of 
carbohydrate  at  a  time,  but  will  tolerate  quite  well  25  gm.  twice 
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a  day,  since  the  smaller  amount  is  unable  to  force  the  blood  sugar 
above  the  threshold.  The  tolerance  should  therefore  be  expressed 
as  the  amouut  of  carbohydrate  that  the  patient  can  take  at  a 
Single  meal  without  getting  glycosuria.  The  important  thera- 
peutic  rule  also  follows  from  these  considerations,  that  the  carbo- 
hydrate« in  the  case  of  a  diabetic  should  be  distributed  in  equal 
quantities  over  two  or  three  meals  in  the  day.  In  this  way  the 
patients  will  be  quite  able  to  take  a  greater  total  quantity.  Without 
special  instructions  from  the  doctor,  however,  the  patients  will  not 
carry  out  this  rule. 


Aus  der  pathologsich-anatomischen  Institut  der  Universität,  Kristiania. 
(Chef:  Professor  Dr.   med.   Francis   Harbitz). 


Über  die  pathogeiietisclie  Bedeutung  der  Verän- 
derungen im  Nervensystem  beim  Morbus 
ßasedowii. 


von 

JOHAN  HOLST 

gew.  I.  assistent. 


Die  folgenden  Ausführungen  stützen  sich  zum  Teil  auf  klinische 
Untersuchungen  und  Nachuntersuchungen  von  etwa  200  Base- 
dowfälle von  denen  die  meisten  von  Oberartzt  Lied  inDrammen 
operiert  worden  sind.  Einige  Fälle  stammen  aus  dem  E-eichs- 
hospital  Kristiania.  Für  das  Erlaubnis  dieses  Material  zu  benützen 
spreche  ich  meinen  ergebenen  Dank  aus. 

Die  pathologisch-anatomischen  und  experimentellen  Unter- 
suchungen die  unten  besprochen  sind,  sind  im  pathologisch- 
anatomischen   Institut   der   Universität,    Kristiania    gemacht. 

A.    Das  Zentralnervensystem. 

Unter  den  verschiedenen  Äusserungen  der  Basedowschen 
Krankheit  gehören  die  nervösen  Erscheinungen  zu  den  quälend- 
sten für  den  Patienten  selbst,  und  zu  denen,  die  seiner  Umgebung 
am  stärksten  in  die  Augen  fallen. 

Sie  fehlen  selten,  wenn  überhaupt  je,  beim  primären  wie  beim 
sekundären  Basedow.  In  unserm  Material  z.  B.  lässt  sich  kein 
Beispiel  finden,  dass  bei  einem  Patienten  mit  sicherem  Basedow 
nicht  zum  wenigsten  einige  nervöse  Erscheinungen  vorhanden 
gewesen  wären. 

Sie  haben  sich  meist  als  Rastlosigkeit  und  Unruhe,  viel  seltener 
als   Angstempfindungen   geäussert,    so    dass    schon   aus    diesem 
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Grunde  die  vorgeschlagene  Bezeichnung  des  Morbus  Basedowii 
als  einer  »Angstneurose»  unberechtigt  erscheint. 

Was  für  unsern  Gegenstand  hier  besonders  Interesse  hat, 
ist  der  ursächliche  Zusammenhang  zwischen  den  Veränderungen 
der  Schilddrüse  und  dem  Nervensystem. 

Beim  sekundären  Basedow  sind  die  nervösen  Veränderungen 
zweifelsohne   eine   Folge   der   Schilddrüsenveränderungen. 

Aber  in  Ansehung  des  wichtigeren  'primären  »genuinen»  Basedow 
steht  die  Frage  noch  offen,  und  gerade  bei  dieser  Form  treten 
die  Veränderungen  des  Nervensystems  oft  am  schärfsten  hervor. 
Weil  bei  dieser  Form  oft  die  nervösen  Erscheinungen  von 
Patient  wie  Arzt  zuerst  beobachtet  werden,  und  sie  in  stärkerem 
oder  geringerem  Masse  das  Krankheitsbild  längere  Zeit  hin- 
durch beherrschen,  war  dieser  Basedowform  —  und  wird  es 
auch  jetzt  von  den  Anhängern  der  konstitutionell-neur opatischen 
Theorie  —  als  eine  primäre  Neurose  betrachtet  (Buschan,  Strüm- 
pell, u.  a.). 

Die  konstitutionell-neuropatische  Theorie  hält  eine  vererbte 
neuropathische  Konstitution  für  die  eigentliche  Ursache  der 
Krankheit.  Morbus  Basedowii  und  die  funktionellen  Neurosen 
(Hysterie,  Neurasthenie,  Epilepsie)  sollten  demnach,  als  gleich- 
wertige Äusserungen  desselben  Grundleidens,  alle  ihren  Ursprung 
darin  haben,  dass  der  betreffende  Patient  einer  sogen,  »famille 
neuropathique»  angehöre  (Charcot). 

Etwa  denselben  Standpunkt  vertritt  F.  Chvostek,  der  die 
Ursache  des  Morbus  Basedowwi  in  einer  erblichen  degenerativen 
Anlage  sucht. 

Diese  konstitutionell-neuropathischen  oder  konstitutionell-de- 
generativen Theorien  gründen  sich  auf  Mitteilungen  über 
häufig  vorkommende  nervöse  Belastung  in  den  Familien 
der  Basedowpatienten  z.  B.  Auftreten  von  Geisteskrankheiten, 
Neurosen  (Neurasthenie,  Hysterie,  Epilepsie),  Nervosität.  Als 
einen  Beleg  für  die  degenerative  erbliche  Veranlagung  macht 
Chvostek  geltend,  dass  man  bei  den  nächsten  Familienange- 
hörigen der  Basedowpatienten  häufig  Adipositas,  Arthritis  urica, 
Diabetes,    Tuberkulose   und    verschiedenen    Deformitäten    finde. 

Eben  diese  Zustände  wären  gleichzeitig  mit  Morbus  Basedowii 
auch  verhältnismässig  oft  bei  dem  nämlichen  Patienten  zu  be- 
obachten, und  eines  wie  das  andre  seien  mithin  als  gleichartige 
Äusserungen    einer    abnormen    Konstitution    anzusprechen. 

Chvostek  macht  ausserdem  geltend,  dass  man  vor  dem  Aus- 


398  JOHAN    HOLST. 

bruch  eines  Basedow  des  öfteren  die  abnorme  Entwicklung  der 
sekundären  Geschlechtseigenschaften,  abnorme  Sexualität,  fehlen- 
den Geschlechtstrieb,  Menstruationsstörungen,  Sterilität  u.  s.  w. 
beobachten  könne,  und  er  hält  auch  dies  für  das  Zeichen  einer 
degi^nerativen  Konstitution. 

Den  hier  dargelegten  Gesichtspunkten  hat  sich  bei  uns  teilweise 
C.  ScHiÖTZ  angeschlossen. 

Beim  Durchlesen  von  Arbeiten,  die  diese  Theorien  verfechten, 
gibt  es  oft  einen  Umstand,  der  in  die  Augen  fällt: 

Es  finden  sich  hier  mehrere  sogenannte  »Formes  frustes». 
Darunter  gibt  es  Fälle  mit  Basedowähnlichen,  nervösen  Er- 
scheinungen, doch  ohne  Schilddrüsenaffektion.  Und  gerade  in 
dieser  Gruppe  von  Fällen  macht  sich  die  degenerativ-neuro- 
pathische  Anlage  am  stärksten  geltend.  Wir  können  aber,  diese 
Fälle  nicht  mit  zur  Gruppe  Morbus  Basedowii  rechnen,  sondern 
müssen  sie  den  funktionellen  Neurosen  einreihen,  so  dass  ver- 
ständlich wird,  warum  die  neuropathische  Konstitution  eben 
bei  diesen  Patienten  so  vorherrschend  ist. 

Wenn  wir  nun  untersuchen  wollen,  in  welchem  Masse  eine 
angeborene  Konstitution  bei  der  Entwicklung  der  Basedowschen 
Krankheit  unsers  Materials  eine  Eolle  gespielt  habe,  so  müssen 
wir  diese  Gruppe  der  »Formes  frustes»  ohne  sichere  Schilddrüsen- 
affektion von  vornherein  ausschalten,  und  hierin  dürfte  der 
Hauptgrund  dafür  liegen,  dass  unsre  Ergebnisse  den  konstitutio- 
nell-neuropathischen  Theorien  in  gewissem  Masse  zuwiderlaufen. 

Die  Frage  der  angeborenen  konstitutionellen  Anlage  betrifft 
in  der  von  den  obenerwähnten  Theorien  aufgestellten  Fassung 
hauptsächlich  den  primären  Basedow.  Bei  dem  Entstehen  der 
sekundären  Form  spielen  nämlich,  in  vorwiegender  Weise  andre 
Momente  ein. 

Wir  werden  deshalb  zunächst  dartun,  wie  sich  in  unserm 
Material  der  'primäre  Basedow  zu  den  Anzeichen  einer  angeborenen 
neuropathischen  Konstitution  und  degenerativen  Anlage  verhält, 

A.     Die    erbliche    neuropatische    Anlage    in    ihrer  Bedeutung 
für  den  primären  Basedow  des  vorliegenden  Materials. 

Unter  den  120  Fällen  unsers  Materials,  die  sich  mit  ziemlicher 
Sicherheit  als  primärer^  Basedow  hinstellen  lassen,  finden  sich 
kombiniert  mit  Basedow  in  4  Fällen  Psychose,  in  einem  Falle 

^  Wie  schon  oben  erwähnt,  lässt  sich  nicht  i  allen  unsern  Fällen  mit  Sicher- 
heit entscheiden,  ob  es  sich  um  primären  oder  sekundären  Basedow  handelt. 
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zweifelhafte  Ejnlepsie  (Fall  142),  in  einem  Falle  Asthma  (Fall  135) 
[und  in  3  Fällen  Diabetes.  In  2  der  letzterwähnten  Fälle  war 
auch  in  den  betreffenden  Familien  Diabetes  vorhanden. 

Von  Auftreten  Diabetes  (Vater  und  Schwester)  in  der  Familie 
eines  Basedowpatienten  spricht  auch  die  Krankengeschichte 
unsers  Falles  44  (s.  Tab.  2)]. 

5  Falle  betreffen  Familien  mit  >mervöser  Belastung»;  in  einem 
Fälle  (146)  war  eine  Schwester  des  Patienten  an  Epilepsie  gestorben 
und  in  8  Fällen  hatte  man  es  mit  einem  mehr  oder  weniger  aus- 
gesprochenen familiären  Auftreten  des  Morbus  Basedowii  zu  tun. 

Es  ist  mithin  ein  ganz  ansehnlicher  Teil  (23  Fälle)  unsers 
Materials,  wo  sich  Verhältnisse  kundgeben,  die  nach  Chvostek 
und  den  Anhängern  der  konstitutionellen  Theorien  als  der  Aus- 
druck einer  neuropathisch-degenerativen  angeborenen  Anlage 
der  betreffenden  Patienten  anzusehen  wären. 

Meiner  Ansicht  nach,  liegt  es  jedoch  näher,  die  meisten  dieser 
Anzeichen  in  andrer  Weise  zu  erklären. 

Betrachten  wir  zunächst  die  4  Fälle,  wo  die  Basedowsche 
Krankheit  mit  Psychose  verbunden  war. 

Auszüge  aus  den  Krankengeschichten  dieser  Patientinnen 
in  dem  Masse  als  sie  vorliegende  Frage  betreffen,  lauten  wie 
folgt: 

Fall  11.     Marie  D. 

Dr.   med.  Backbr  GrÖNDAHL  berichtet:      ' 

*Sie  befand  sich  einige  Monate  vor  der  Operation  in  einem  Zu- 
stand, der  am  besten  als  ahute  Psychose  zu  kennzeichnen  wäre:  Reli- 
giöse Unruhe,  Nahrungsverweigerung,  Schlaflosigkeit,  Abmagerung 
bis  zu  skeletartigem  Aussehen. 

Bei  der  Operation  im  November  1914:  Hochgradige  Nervosität, 
P.  120,  regelmässig.  Herzvergrösserung  mit  Ictus  zwischen  der 
Mamillar-   und  der  vorderen  Axillarlinie.      Oedeme  der  Füsse. 

Weisse  Blutkörperchen   6,700  —    etwa  50  %  Mononukleäre. 

Bei  der  Operation  (dr.  GrÖNDAHL)  wurde  in  Chloroformnarkose 
und  Lokalanästhesie  der  rechte  Lappen  entfernt. 

Die  Temperatur  stieg  in  den  ersten  4 — 5  Tagen  nach  der  Opera- 
tion  bis  zu  etwa  39  . 

/s  1915:  Brief  der  Patientin,  dass  sie  sich  wohl  befände.  Im 
Sommer  1915  sah  ich  sie  in  einer  Sennhütte  im  Gebirge  12  Kühe 
allein  besorgen,  was  sie  mit  Tüchtigkeit  ausführte.  Im  Sommer  1918 
erfrevite  sie  sich  immer  noch  besten  Wohlseins,» 

Das  exstirpicrte  Strumastück  zeigte  das  Bild  Strumae  basedo- 
wianae. 

Fall  9.  Kari  N.  33  Jahre  alt.  Geboren  und  wohnhaft  in  V. 
Slidre. 
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Patientin  stammt  aus  einer  gesunden  Familie  und  ist  früher  ge- 
sund gewesen. 

Vor  1^/2  Jahren  traten  Anzeichen  eines  typisch  primären  Basedow 
auf:  Unruhe,  Nervosität,  Palpitationer,  Diarrhoe,  Exophthalmus,  Tre- 
mor, Struma. 

Zunehmende  Verschlechterung  der  Symptome. 

Bei  der  Aufnahme  in  der  Chirurgischen  Abt.  A  der  Universitäts- 
klinik bot  sie  das  Bild  eines  schweren  Basedow. 

Nach  einer  während  des  Klinikaufenthalts  hinzutretenden  leichten 
Infektion  (Influenza)  verschlimmerten  sich  alle  Basedowerscheinungen 
in  heftiger  Weise.  Hierbei  stieg  die  nervöse  Unruhe  stark  und  nahm 
zuletzt  den  Charakter  einer  Psychose  mit  Verfolgungs- Wahnvorstell- 
ungen an. 

Sie  starb  unter  den  Zeichen  einer  Herzschwäche  9  Tage  nach  der 
Aufnahme  in  der  Klinik. 

Fall  17.     Frl.  Anna  J.  D.     Kontoristin,   38  Jahre,  Kristiania. 

Patientin  hat  seit  einigen  Jahren  an  primärem  Basedow  mit  Struma, 
Exophthalmus,  Nervosität  und  Palpitationen  gelitten. 

^^/lo  20.  Der  r.  Lappen  und  der  mittlere  Lappen  werden  ex- 
stirpiert. 

In  den  ersten  Wochen  nach  der  Operation  fühlte  sie  sich  recht 
wohl.  Aber  in  den  letzten  Tagen  des  November  1920  stellten  sich 
Wahnvorstellungen  ein,  und  nach  Verlauf  einiger  Tage  war  sie  voll- 
kommen geisteskrank.  Sie  starb  am  13.  Dezember  1920  unter  An- 
zeichen einer  Herzschwäche. 

Fall  170.  R.  T.  47  Jahre.  Frau  eines  Schusters.  Geburtsort 
Fet.     Aufenthaltsort:    Kristiania. 

Sie  wurde  am  ^Vs  20  im  Krankenhaus  in  Drammen  aufgenommen. 
Diagnose:  Morbus  Basedowii?     Psychosis.     Entlassen  ^Vs  20. 

Seit  etwa  dem  20.  Jahre  nervös.  Ihre  jetzige  Krankheit  kam  an- 
geblich im  Anschluss  an  eine  vor  10  Jahren  ausgeführte  Unterleibs- 
operation zum  Ausbruch.  Seit  dieser  Zeit:  Struma  in  wechselnder 
Stärke,  Palpitationen,  Dyspnoe,  Durst,  Schweissausbrüche,  Hitzwall- 
ungen, Tremor,  Schlaflosigkeit,  Mattigkeit,  Schlaffheit.  Diese  Er- 
scheinungen haben  in  den  letzten  Monaten  an  Stärke  zugenommen. 
Kein  Exophthalmus.  Der  Mann  der  Patientin  erklärt,  dass  sie  in 
den  letzten  Jahren  3 — 4  Perioden  mit  abwechselnd  melancholischem 
und  fast  manischem  Gemütszustand  gehabt  habe.  In  den  beiden 
letzten  Wochen  ist  sie  sehr  heiteren  Sinnes  gewesen  - —  ist  flott 
aufgetreten,  hat  laut  geprahlt,  sich  gesund  gefühlt,  Unterhandlungen 
wegen   Kaufs  grosser  Besitztümer  geführt,   Geld   verschwendet. 

Sie  hat   6   Kinder  vor,  vmd  4  nach  Ausbruch  der  Krankheit  geboren. 

Status  praesens:  P.  100,  regelmässig.  Über  das  ganze  Herz  ein 
schwachblasender  1.  Ton.  Sonst  normale  Verhältnisse  über  Cor.  Die 
Schilddrüse  diffus  vergrössert.     Harn:  x\lb.  H-.     Zucker  -^. 

^^'3  20.  Exstirpation  des  hühnereigrossen  rechten  Schilddrüsen- 
lappens. Die  Struma  hatte  makroskopisch  den  Charakter  einer  Base- 
dowstruma. 
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Da  Patientin  bei  Beginn  der  Operation  heftige  Unruhe  zeigte, 
musste  in  sc.-m.-Aethernarkose  operiert  werden. 

Keine  postoperative  Reaktion.  Die  beiden  ersten  Tage  nach  der 
Operation  war  Patientin  ruhig,  wurde  dann  aber  immer  heiterer 
Laune  und  sang  bei  der  Entlassung  mit  lauter  Stimme. 

Nachuntersuchung  im  Juni  1921:  Erklärt,  sie  sei  gesund  — fühle 
sich  vwie  neugeboren».  Hat  der  Angabe  nach  10 — 12  kg  an  Gewicht 
zugenommen.  Vor  der  Operation  Heisshunger,  jetzt  normaler  Ap- 
l)etit.  Ist  angeblich  genesen  von  der  Nervosität,  dem  Durst,  den 
Schweissausbrüchen,  dem  Tremor,  den  Palpitationen ;  schläft  gut. 
Macht  jetzt  einen  ruhigen  Eindruck.  P.  96.  Cor:  Normales  Ver- 
halten. Eben  sichtbarer  linker  Schilddrüsenlappen,  darüber  Gefäss- 
geräusch. 

Die  Psychose  des  Falles  11  trat  während  des  Verlaufs  eines 
Basedowleidens  ein  und  verschwand  gleichzeitig  mit  der  durch 
die  Operation  herbeigeführten  Heilung  der  Basedowerschein- 
ungen. 

Im  Fall  9  trat  die  Psychose  gleichzeitig  mit  einer  foudroyanten 
Verschlimmerung  der  Basedowerscheinungen  auf. 

In  diesen  beiden  Fällen  sollte  daher  die  Psychose  als  ein  Basedow- 
syrriytom  anzusehen  sein. 

Dass  Psychosen  während  des  Verlaufs  eines  Basedow  auftreten, 
ist  übrigens  keine  neue  Beobachtung,  und  die  meisten  Autoren, 
die  hiervon  berichten,  betrachten  auch  die  Psychose  als  eine 
Basedowerscheinung  (Clouston,  Carlyle,  Johnstone,  Krae- 
pelin). 

Beim  Fall  17  tritt  der  Zusammenhang  zwischen  Basedow 
und  Psychose  weniger  klar  zutage. 

Die  in  diesem  Falle  gemachten  Beobachtungen  sind  nicht 
hinreichend,  um  bestimmt  behaupten  oder  in  Abrede  stellen  zu 
können,  die  Psychose  sei  eine  Folgeerscheinung  des  Morbus 
Basedowii. 

Der  Umstand  jedoch,  dass  die  Psychose  erst  nach  mehrjährigem 
Basedowleiden  zum  Ausbruch  kam,  scheint  anzudeuten,  dass 
auch  hier  das  Basedowleiden  die  Ursache  der  Psychose  war. 

Was  den  Fall  170,  Kandine  T.  anbetrifft,  sei  zunächst  auf  die 
Unsicherheit  der  Diagnose  Morbus  Basedowii  hingewiesen. 

Es  besteht  hier  die  Möglichkeit  einer  Psychose  mit  einzelnen 
»Basedowähnlichen»    Erscheinungen. 

Allerdings  spricht  für  das  Vorhandensein  eines  Basedow 
die  scheinbar  so  günstige  Wirkung  der  Operation  und  ebenso  das 
Gefässgeräusch  über  der  Struma.  Die  Struma  wurde  nicht 
histologisch  untersucht. . 
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Bei  der  ein  Jahr  nach  der  Operation  erfolgenden  Nachunter- 
suchung machte  Patientin  einen  vollkommen  normalen  und  ruhi- 
gen Eindruck,  so  dass  es  scheinen  könnte,  als  sei  die  Psychose  auch 
in  diesem  Falle  günstig  durch  die  Operation  beeinflusst  worden. 

Aber  eine  einmalige  Untersuchung  genügt  natürlich  nicht, 
um  festzustellen,  Patientin  habe  nach  der  Operation  das  psychische 
Gleichgewicht  wiedererlangt.  Die  Aufschlüsse  sind  in  diesem 
Falle  so  unbestimmter  Art  dass  man  weder  in  der  einen  noch  der 
andern  Richtung  sichre  Schlussfolgerungen  ziehen  kann. 

In  den  5  Fällen,  wo  die  Patienten  erklärt  haben,  dass  in  ihren 
Familien  Nervosität  vorkomme,  kann  diese  Tatsache  nur  in 
sehr  geringem  Masse  und  höchst  bedingtem  Umfang  für  eine 
erbliche  Belastung  der  betreffenden  Familien  zeugen. 

Eher  könnte  dies  in  den  beiden  Fällen  in  Frage  kommen,  in 
derem  einen  ein  Basedow|Datient  selbst  einige,  wenn  auch  zweifel- 
hafte epileptische  Anfälle  hatte,  und  im  andern  die  Schwester 
eines  Basedowpatienten  an  Epilepsie  litt. 

Indes  ist  das  Vorkommen  isolierter  Fälle  von  Epilepsie  in  einer 
Familie  kein  Beweis  dafür,  dass  diese  Familie  erblich  belastet 
sei.  Das  Symptomenkomplex,  Epilepsie  benannt,  kann  ver- 
schiedenen Ursachen  haben,  und  nur  einige  davon  sind  erblich. 

Inwiefern  Asthma  bronchiale,  wie  in  unserm  Falle  135,  für  eine 
Äusserung  erblicher  »degenerativer»  Veranlagung  gehalten  werden 
kann,  darüber  lässt  sich  mit  Sicherheit  nichts  aussprechen. 

Mit  grösserer  Wahrscheinlichkeit  könnte  man  jedoch  eine- 
erbliche Anlage  in  den  folgenden  8  Fällen  familiären  Auftretens 
der  Basedowschen  Krankheit  voraussetzen: 

Tabelle  1. 


Patient 

Basedow  in  der  Familie 

Fall 

175,  Sigurd  P. 

Eine  Schwester  (Fall  176). 

Fall 

182,  Hans  C. 

Mutter;   Grossniutter,  Onkel,^  Tante  mütter- 
licherseits. 

Fall 

167,  Frau  A. 

Eine  Tante. 

Fall 

166,  Nils  F. 

Ein  Bruder,  eine  Schwester  und  ihre  Tochter. 

Fall 

102,  Helga  B  —  H. 

Eine  Schwester  (Fall  43). 

Fall 

7,  Margit  H. 

Mutter  (?). 

Fall 

144,  Hilma  K. 

Eine  Base. 

Fall 

149,  Thea  S. 

Mutter. 

^  Her  H.  C,  der  nach  partieller  Strumectomie  geheilt  wurde. 
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Nun  meldet  sich  die  Frage,  ob  die  erbliche  Anlage  in  diesen 
Fällen  generell  »konstitutionell»  oder  als  zur  Schilddrüse  loka- 
lisiert anzusehen  ist. 

Meines  Ersehens  ist  die  letztere  Annahme  die  wahrscheinlichere 
und  zwar  aus  folgenden  Gründen: 

Bei  9  in  der  Tabelle  angeführten  Patienten  wurde  Strumektomie 
ausgeführt.  Bei  der  Nachuntersuchung  erwiesen  sich  2  dieser 
Patienten  als  symptomenfrei  (Fall  149  und  Hr.  C.  H.),  4  (Fall  144, 
167,  175,  182)  als  erheblich  besser  und  1  Patient  (Fall  166)  als 
etwas  besser. 

2  Patienten  (Fall   102  und  43)  starben  nach  der  Operation. 

Die  Tatsache,  dass  ein  lokaler  Eingriff  in  die  Schilddrüse  also 
auch  Patienten  mit  ausgesprochen  »erblichem»  Basedow  nicht 
nur  erhebliche  Besserung,  sondern  sogar  vollständige  Heilung 
bringen  kann,  deutet  meines  Ermessens  ziemlich  stark  darauf 
hin,  dass  auch  die  erbliche  Anlage  für  Morbus  Basedowii,  wenn 
vorhanden,  zur  Schilddrüse  lokalisiert  ist. 

Hingegen  kann  man  in  den  Fällen,  wo  primärer  Basedow 
in  der  Gefolgschaft  von  Diabetes  auftritt,  oder  wo  in  derselben 
Familie  mehrere  Fälle  primären  Basedows  und  Diabetes  zu 
finden  sind,  kaum  in  Abrede  stellen,  dass  sich  hier  mehr  generell 
konstitutionelle,   erbliche  Einflüsse  geltend  machen. 

Falta  meint,  dass  es  familiär  auftretende  Konstitutions- 
anomalien gäbe,  die  sich  bei  den  verschiedenen  Mitgliedern 
einer  Familie  durch  »Blutdrüsendebilität»  oder  »Blutdrüsenla- 
bilität» äusserten,  und  er  führt  als  Beleg  dieser  Annahme  eine 
Stammtafel  an,  wo  Basedow  und  Diabetes  besonders  häufig 
verzeichnet  sind. 

Aber  unsre  Fälle  lassen  sich  nicht  ohne  weiteres  mit  den  Falta- 
3chen  vergleichen.  Die  Fälle  Faltas  scheinen  sehr  leichter, 
teilweise  vorübergehender  Art  gewesen  zu  sein,  während  in 
unsern  Fällen  Basedow  wie  Diabetes  schwer  und  mit  progressiver 
Tendenz  auftraten. 

Zudem  erscheint  mir  die  Bezeichnung  »Blutdrüsendebilität»  — 
so  gut  sie  als  Schlagwort  klingen  mag  —  doch  etwas  zu  theoretisch, 
und  die  hier  in  Frage  kommenden  Fälle  nur  durch  ein  solches 
Schlagwort  erklären  zu  wollen,  wäre  unzureichend. 

Spürt  man  trocknen  Tatsachen,  die  diese  Fälle  erklären  könn- 
ten, nach,  so  finden  sie  sich  nicht  in  so  reichhaltiger  Menge,  dass 
ihnen  eine  erschöpfende  und  sichere  Erklärung  zu  entnehmen 
wäre. 
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Aber  doch  lassen  sich  eine  Reihe  von  Umständen  nachweisen, 
welche  die  thyreogene  Natur  des  Diabetes,  wenn  er  als  Beglei- 
terscheinung der  Basedowschen  Krankheit  auftritt,  wahrschein- 
lich machen. 

Dass  aber  ein  thyreogener  Diabetes  nur  bei  hierfür  veranlagten 
Personen  entsteht,  ist  anzunehmen;  dies  ist  auch  der  Tabelle  2 
zu  entnehmen. 


Tabelle  2. 


Patient 

Familie  des  Patienten. 

Fall  102,    H.    B.    H.      Basedow    u. 
Diabetes. 

Eine  Schwester  an  Basedow  gestorben 
(Fall  43). 

Fall       2,    Ingeborg  J.     Basedow  n. 
Diabetes. 

Eine  Nichte  Diabetes. 

Fall  44,  Hr.  X.    Basedow.    Niedrige 
Zuckertoleranz. 

Vater  und  eine  Schwester  Diabetes. 

Fall  197,  Frl.    J.    B.      Basedow    u. 
Diabetes. 

Ein  Onkel  mütterl.-seits  in  höherem 
Alter  Diabetes. 

Wieso  in  den  Fällen,  wo  ein  Mitglied  der  Familie  an  Basedow, 
und  andre  an  Diabetes  leiden,  der  Diabetes  thyreogen  ist,  darüber 
ykann  man  auf  der  Grundlage  dieses  Materiale  keine  massgebende 
Ansicht  haben. 

Doch  gibt  ein  Blick  auf  die  Tabelle  2  den  Eindruck  der  Möglich- 
keit einer  solchen  Erklärung: 

In  drei  der  Familien,  wo  der  Angabe  nach,  ein  oder  mehrere 
Glieder  an  Diabetes  litten,  findet  sich  ein,  aller  Wahrscheinlich- 
keit nach,  thyreoge?ier  Diabetes  bei  einem  andern  Mitglied. 

Mit  Bezug  auf  Funktionsstörungen,  der  Genitalia  sind  in  unserm 
Material  nur  Menstruationsstörungen,  und  in  einigen  Fällen, 
auf  dem  Höhepunkt  der  Krankheit,  eine  relative,  dock  keines- 
wegs absolute  Sterilität  beobachtet  worden. 

Auch  diese  Erscheinungen  müssen  als  thyreogen,  und  nicht 
als  Äusserungen  einer  angeborenen  abnormen  Konstitution  auf- 
gefasst  werden.  Unsere  Fälle  zeigen  nämlich,  dass  sowohl  die 
Menstruationsstörungen  wie  die  relative  Sterilitet  durch  eine 
wohlgelungene  partielle  Strumectomie  in  der  Regel  geheilt  werden. 

Sexuelle  Abnormitäten  sind  in  keinem  unsrer  sichern  Base- 
dowfälle nachgewiesen,  aber  zuverlässige  Auskunft  in  diesem 
Punkt  zu  erlangen,  ist  natürlich  sehr  schwierig. 


VERÄNDERUNGEN    IM    NERVENSYSTEM.  405 

Doch  scheint  der  Umstand,  dass  2/3  unsrer  Patienten,  obwohl 
zum  Teil  noch  junge  Personen,  schon  verheiratet  waren  und, 
zum  grossen  Teil  schon  vor  Ausbruch  der  Krankheit  oder  nach 
der  wohlgelungenen  Operation,  mehrere  (bis  hinauf  zu  11)  Kinder 
bekamen,  wider  die  Behauptung  der  konstitutionell-neuropa- 
thischen  Theorien  zu  zeugen,  dass  angeborene  sexuelle  Abnor- 
mitäten eine  allgemeine  Begleiterscheinung  der  Basedowschen 
Krankheit  seien. 

Wie  sich  aus  dem  oben  angeführten  ergiebt,  bietet  unser  Material 
keine  sichere  Anhaltspunkte  dafür,  dass  eine  angeborene  neuro- 
pathische  oder  »degenerative»  konstitution  die  Ursache  des 
Entstehens  der  Basedowschen  krankheit  sei. 

Vieles  spricht  aber  dafür  dass  die  angeborene  Anlage  für  den 
Verlauf,  und  die  Äusserungsweise  der  Krankheit  von  grosser 
Bedeutung  ist. 

Es  erführt  auch  während  des  Verlaufes  eines  mb.  Basedowii 
der  ganze  Organismes  so  weitgehende  Umwandlungen  dass  man 
allerdings  berechtigt  ist  zu  sagen,  die  ganze  Konstitution  sei 
verändert. 

Aber  diese  »Basedowkonstitution»,  die  vor  allem  Dingen  durch 
die  abnorme  Reaktion  auf  allerlei  Einflüsse  charakterisiert  wird, 
ist  nicht  angeborener  Weise  die  Ursache  des  mb.  Basedowii, 
sondern  nur  eine  Folge,  nur  ein  Sf/mptom  dieser  Krankheit. 

Als  weiteres  Argument  für  die  konstitutionell-neuropathische 
Theorie  hat  man  die  Rolle  des  'psychischem  Traumas  für  das 
Entstehen  des  mb.   Basedowii  angeführt. 

Dem  plötzlichen  Schreck  wird  in  dieser  Beziehung  von  einigen 
Autoren   besondres   Gewicht   zugelegt. 

Begründet  wird  dies  teils  durch  die  Angabe  vieler  Patienten, 
dass  sie  die  Krankheit  infolge  eines  plötzlichen,  heftigen  Schrecken 
bekommen  hätten,  und  teilweise  durch  den  unbestreitbaren 
Umstand,  dass  zwischen  einem  Basedowpatienten  und  einem 
in  Innersten  geängstigten  Menschen  grosse  äussere  Ähnlichkeit 
besteht:  Unruhe,  Nervosität,  das  zersauste  Haar,  die  starr- 
blickenden Augen  und  die  wechselnde  Gesichtsfarbe,  der  erstarrte 
Gesichtsausdruck,  die  Palpitationen,  Tremor,  Diarrhoe  —  alle 
diese  Basedowsymptome  sind  auch  die  Zeichen  heftiger  Angst. 

Deshalb  hat  man  auch  die  Basedowsche  Krankheit  eine  »Neurose 
des  Schreckens»,  »eine  Erkrankung  der  Ano;st»  genannt. 


Gelegenheitsursache:     Infektion. 
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"Wenn  wir  nunmehr  das  vorliegende  Material  in  diesem  Sinne 
betrachten,  ist  mit  Bezug  auf  den  frnnären  Basedow  folgendes. 
zu  bemerken: 

Nur  in  5  von  120  Fällen  primären  Basedows  Hessen  sich  keine 
Anhaltspunkte  dafür  erbringen,  dass  die  Krankheit  schon  vor 
dem  Eintreffen  der  Gelegenheitsursache,  die  der  Patient  selbst 
als  das  auslösende  Moment  der  Krankheit  bezeichnete,  bestan- 
den hätte. 

Die  5  Fälle  waren: 
174,  Hr.  H. 
129,  Agnes  T.J 
170,  Randi  T.  »  Unterleibsoperation. 

161,  Anna  U.  »  Gravidität. 

177,  Edel  F.  »  Kummer. 

In  allen  den  anderen  Fällen,  wo  ein  psychisches  Trauma  oder 
eine  ander  Gelegenheitsursache  in  der  Krankengeschichte  erwähnt 
werden,  waren  schon  vor  der  gelegentlichen  Ursache  mehr  oder 
weniger  zahlreiche  und  sichre  Basedowsymptome  zu  beobachten 
gewesen. 

Die  betreffende  Gelegenheitsursache  konnte  daher  in  diesen 
Fällen  nicht  die  Veranlassung  der  Krankheit  sein,  sondern  nur 
der  Faktor,  der  einen  schon  bestehenden,  aber  leichten  und 
nicht  diagnostizierten  Basedow  schärfer  hervortreten  Hess. 

Mit  andern  Worten:  Die  betreffende  Gelegenheitsursache  war 
nicht  die  Veranlassung  der  Krankheit,  sondern  nur  ihrer  Diagnose. 

Dass  ein  Patient  in  solchen  Fällen  den  Anfang  der  Krankheit 
von  dem  Tage  an  rechnet,  als  ihn  die  eintretende  Verschlimme- 
rung zum  Arzte  führte  und  die  Diagnose  veranlasste,  statt  von 
der  Zeit  an,  vo  sich  die  ersten  leichten  Anzeichen  des  Leidens 
bemerkbar  machten,  ist  sehr  wohl  verständlich. 

Und  dass  eine  derartige  Verschlimmerung  durch  äussere  Ein- 
flüsse zustande  kommt,  steht  im  Einklang  mit  der  wohlbekann- 
ten Tatsache,  dass  die  Basedowpatienten  allen  solchen  Einwir- 
kungen mit  Uberempfindlichkeit  begegnen. 

Demnach  läuft  das  Ergebnis  der  Untersuchungen  über  die 
Bedeutung  der  Gelegenheitsursachen,  insbesondere  der  psychi- 
schen Traumen  in  unsern  Fällen  primären  Basedows  darauf 
hinaus,  dass  diese  Einwirkungen  kaum  je  bei  einem  bisher  gesunden 
Patienten  primären  Basedow  erzeugt,  wohl  aber  in  mehreren 
Fällen  einen  anfangs  leichten  Basedow  in  einen  schweren  ver- 
wandelt haben. 
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Dies  stimmt  auch  mit  den  im  Kriege  gewonnenen  Erfahrungen 
überein. 

Obwohl  Millionen  von  Menschen  5  Jahre  lang  unausgesetzt 
heftigen  psychischen  Traumen  ausgesetzt  waren,  liegt,  meines 
Wissens,  keine  sichre  Mitteilung  vor,  dass  bei  früher  gesunden 
Menschen  im  Anschluss  an  einen  bestimmten  psychischen  Shok 
Basedow  entstanden  wäre.^  Vielmehr  führen  Barrö,  Sicard 
und  SoLLiER  an,  dass  sie  in  den  Nervenlazaretten  niemals  einen 
»par  une  emotion  de  guerre»  hervorgerufenen  Fall  von  Basedow 
beobachtet  hätten. 

Auch  RoussY  sagt,  dass  er  niemals  einen  auf  diese  Weise  ent- 
standenen sichern  Fall  der  Basedowschen  Krankheit,  sondern 
nur  mehr  oder  weniger  zweifelhafte  »Formes  frustes»  gesehen 
habe.  Hingegen  sind  die  meisten  mit  Briand  darin  einig,  dass 
Leute  mit  Basedow  im  Kriege  oft  mit  heftigen  Shoks  reagierten, 
und  dass  leichte  Fälle  hierdurch  oft  zu  schweren  wurden. 

Man  erhält  also  den  Eindruck,  dass  Gelegenheitsursachen 
für  die  Entstehung  der  Krankheit  keine  Bedeutung  haben,  auf 
ihren  Verlauf  aber  bestimmend  wirken  können. 

Was  nun  die  klinischen  Symptome  betreffen,  kann  zweifels- 
ohne zwischen  mb.  Basedowii  und  die  funktionellen  Neurosen 
eine  sehr  grosse  Ähnlichkeit  bestehen,  die  die  Differenzialdiagnose 
bisweilen  unmöglich  machen  kann. 

Es  bestehen  aber  zwischen  den  bei  der  Basedowschen  Krank- 
heit auftretenden  Erscheinungen  und  den  funktionellen  Neurosen 
doch  so  wesentliche  Abweichungen,  dass  sie  trotz  dieser  äusseren 
Ähnlichkeit  nicht  ohne  weiteres  nebeneinander  gestellt  werden 
können.  Bei  Hysterie  und  Neurasthenie  finden  sich  —  so  wie 
dies  bei  Morbus  Basedowii  der  Fall  ist  —  keine  Stoffwechelsver- 
änderungen,  Blutveränderungen,  Schilddrüsen-  oder  Augen- 
befunde oder  anatomischen  Veränderungen  der  endokrinen  Organe. 
Kurzum:  Basedow  zeichnet  sich  durch  die  Menge  objektiv 
nachweisbarer,  anatomischer  oder  physiologisch-chemischer  Ver- 
änderungen aus,  Neurasthenie  und  Hysterie  durch  das  Fehlen 
derselben. 

Der  Umstand,  dass  die  Nervenerscheinungen  bei  mb.  Basedowii 
weil  am  auffallendsten,  sehr  oft  zuerst  bemerkt  werden,  hat 
keine  Bedeutung  für  die  Frage,  ob  die  Veränderungen  des  Nerven- 
systems primär  sind  oder  nicht. 

'  Die  Mitteilungen  die  über  sogen.  Kriegsbasedow  vorliegen  (Klose  u.  a.)  wieder- 
sprechen meines  erachtens  nicht  die  hier  behauptete  Auffassung. 
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Denn  die  beginnenden  Veränderungen  der  Struma  basedowiana 
sind  nur  mikroskopisch  nachweisbar,  und  eine  Struma  base- 
dowiana kann  schon  längere  Zeit  hindurch  bestanden  haben, 
ehe  man  sie,  selbst  wenn  man  daraufhin  untersucht,  mit  Sicher- 
heit klinisch  nachweisen   kann. 

Auch  nicht  die  Versuche,  die  auf  experimentellem  Wege  dartun 
wollen,  dass  Morbus  Basedowii  durch  primäre  Veränderungen  des 
Nervensystems  verursacht  werde,   sind  überzeugend, 

FiLEHNE  beobachtete  nach  Einschnitten  in  die  Corpora  resti- 
formia  bei  jungen  Kaninchen,  Exophthalmus,  Tachykardie  und 
in  einigen  Fällen  Hyperämie  der  Schilddrüse. 

DuRDUFi  erzeugte  bei  seinen  Versuchstieren  durch  Einschnitte 
in  das  Tuberculum  acusticum  Exopthhalmus. 

Es  lässt  sich  jedoch  nicht  behaupten,  dass  in  irgendeinem 
dieser  Versuche,  ein  mit  Morbus  Basedowii  identischer  Zustand 
hervorgebracht  worden  sei. 

Wie  Jeder,  der  mit  Kaninchen  experimentiert  hat,  weiss, 
kann  ja  bei  diesen  Tieren  Tachykardie  durch  so  viele  zufällige 
Einflüsse  Zustandekommen,  dass  dies  Symptom  nicht  als  der 
Ausdruck  einer  bestimmten  Krankheit  angesehen  werden  kann. 

Und  was  die  Schilddrüsenhyperämie  und  den  Exophthalmus 
betrifft,  so  lassen  sich  beide  Symptome  in  nicht  unwahrschein- 
licher Weise  auch  dahin  erklären,  dass  bei  den  erwähnten  experi- 
mentellen Läsionen  Gefässzentren  oder  die  zentrifugalen  Bahnen 
der  Gefässzentren  getroffen  wurden,  so  dass  eine  Hyperämie  in  den 
diesen  Gefässzentren  entsprechenden  peripheren  Gebieten  ent- 
standen ist. 

Wie  unsre  weiter  unten  besprochenen  Versuche  zeigen,  kann 
nämlich  bei  Kaninchen  eine  Hyperämie  des  Kopfes  und  der 
Orbita  sehr  wohl  einen  Exophthalmus  veranlassen,  ohne  dass 
der  Zustand  des  Tieres  irgend  etwas  mit  Morbus  Basedowii  zu 
tun  hätte. 

Es  haben  sich  auch  durch  pathologisch-anatomische  Unter- 
suchungen des  Zentralnervensystems  keine  Befunde  ergeben,  die 
ein  bei  Morbus  Basedowii  einigermassen  konstantes  Entstehen 
von  Veränderungen  der  Art  und  der  Lokalisation  andeuteten,  wie 
sie  bei  den  DuRDUFischen  und  FiLEHNEschen  Experimenten 
zutage  traten. 

Allerdings  meinte  Mendel  in  einem  einzigen  Fall  Atrophie 
der  Corpora  restiformia  nachgewiesen  zu  haben  und  zwar  war  es 
dieser  Befund,  der  den  Anstoss  zu  Filehnes  Experimenten  gab. 
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Aber  dieser  MENDELsche  Befund  hat  keine  weitere  Bestätigung 
erfahren  (Chvostek)  und  muss  daher  wohl  auf  einer  zufälligen 
Koinzidens  beruht  haben.  Mithin  ist  es  unwahrscheinlich,  dass 
die  primäre  Ursache  des  Morbus  Basedowii  in  der  Corpora  resti- 
formia  liegen  solle. 

Die  andern  pathologisch-anatomischen  Veränderungen  sind 
schwankender  und  wenig  kennzeichnender  Art,  abgesehen  von 
einer  auffallenden  Hyperämie  des  Gehirns  und  seiner  Häute,  die 
bei  der  Mehrzahl  unsrer  Fälle  vorhanden  war  und  die  auch  den 
meisten  früheren  Untersuchern  aufgefallen  ist. 

Die,  besonders  im  Grunde  des  IV.  Ventrikels  meist  frischen 
kleinen  Blutungen  und  die  grössere  oder  geringere  Entartung 
der  Ganglienzellen  (Crile  u.  a.),  die  man  bisweilen,  doch  keines- 
wegs immer  beobachtet,  müssen  als  sekundäre,  teilweis  agonale 
Veränderungen  aufgefasst  werden  (Chvostek). 

Mithin  lassen  sich  für  die  Annahme,  dass  die  Veränderungen 
des  Zentralnervensystems  den  Ursprung  des  primären  Basedows 
darstellen  sollten,  weder  klinisch,  experimentell  noch  patholo- 
gisch-anatomisch irgendwelche  Anhaltspunkte  finden. 

Es  spricht  vielmehr  die  auf  diese  Erscheinungen  oft  erfolgreich 
wirkende  Reduktion  der  Schilddrüse,  sowie  die  Ähnlichkeit  dieser 
Nervensymptome  mit  denen  des  sekundären  Basedows  für  die 
Annahme,  dass  die  Symptome  des  Zentralnervensystems  auch 
beim  primären  Basedow  von  der  Struma  ausgehen. 

Soweit  mir  ersichtlich,  lässt  sich  dies  am  besten  so  ausdrücken: 

Es  besteht  beim  Morbus  Basedowii  eine  Neurose,^  die  ihren 
klinischen  Symptomen  gemäss  stark  an  funktionelle  Neurosen, 
Hysterie  und  Neurasthenie  erinnern  kann. 

Aber  die  Neurose  des  Morbus  Basedowii  ist  symptomatisch,  ist 
die  Folge  eines  andern  Grundleidens,  ist  thyreogen.^ 

B.    Veräuderangen  des  sympathischen  Nervensystem, 
in  Sonderheit  des  Halssympathikas. 

Die  Sympathikustheorie. 

So  lange  man  sich  überhaupt  mit  der  Pathogenese  des  Morbus 
Basedowii  beschäftigt  hat,  haben  sich  immer  wieder  Fürsprecher 
für  die  Auffassung  gefunden,   dass  der  primäre  Basedow  eine 

*  Die  sich  bisweilen  zur  Psychose  steigern  kann  (a.  oben). 

*  Dasselbe  scheint  den  Psychosen  zu  gelten,  die  man  während  des  Verlaufs 
eines  Morbus  Basedowii  zu  seltenen  Malen  beobachten  kann. 

27 — 230255.  A{.:ta  med.  Scandinav,    Vol.  LVIII. 
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primäre  Syrwpathikusneurose  sei,  deren  Ursprung  im  Halssym- 
pathikus liege  (Trousseau,  Aran,  Koben,  Abadie,  Benedikt, 
Cannon,  Wilson  u.  a.). 

Als  die  wichtigste  Stütze  der  verschiedenen  Lesarten  dieser 
Sym'pathikustheorie  gelten  die  Claude  BERNARDschen  Versuche, 
bei  denen  ein  vorübergehender  Reiz  des  Halssympathikus  unter 
anderm  Exophthalmus  und  Tachykardie,  d.  h,  die  beiden  hervor- 
stechendsten der  3  Symptome  der  Merseburgertriade,  erzeugte. 

Und  mit  der  steigenden  Erkenntnis  des  Wesens  der  Basedow- 
schen Krankheit,  hat  sich  uns  in  immer  stärkerem  Masse  gezeigt, 
welche  bedeutende  Rolle  die  Veränderungen  der  Funktion  und 
Reaktionsweise  des  sympathischen  Nervensystems  für  die  Patho- 
genese dieses  Leidens  spielen,  denn  neben  der  Tachykardie 
lassen  sich  noch  eine  Reihe  andrer  Basedowerscheinungen  mehr 
oder  weniger  bestimmt  auf  dies  System  zurückführen. 

Es  kommt  hierbei  der  labile  Zustand  der  Gefässe  in  Betracht, 
wahrscheinlich  auch  zum  Teil  die  Kohlenhydratstoffwechsel- 
anomalien. 

Ferner  liegt  es  nahe,  wie  unter  andern  H.  J.  Vetlesen  betont 
hat,  die  zuweilen  bei  Basedow  auftretende  Hemicranie  hier  mit 
einzurechnen.^ 

Dass  das  sympathische  Nervensystem  bei  Morbus  Basedowii 
unter  abnormen  Verhältnissen  arbeitet,  gibt  sich  auch  deutlich 
durch  die  bei  diesem  Zustand  vorhandene  Überempfindlichkeit 
gegen  Adrenalin  zu  erkennen. 

Als  Beweis  dafür,  dass  ein  chronischer  Reizzustand  des  Hals- 
sympathikus einen  basedowartigen  Zustand  hervorbringen  kann, 
werden  oft  folgende  Versuche  von  Cannon,  Binger  und  Fitz 
angeführt: 

Bei  6  Katzen  wurde  der  N.  phrenicus  an  den  Halssympathikus 
angenäht.  Die  obigen  Forscher  gingen  von  der  Voraussetzung 
aus,  dass  nach  Zuheilung  der  Suturstelle  der  sonst  durch  den 
Phrenicus  zum  Diaphragma  verlaufende  Impuls  teilweise  auf 
den  Halssympathikus  überführt  werde,  auf  den  mithin  ein  dauern- 
der Reiz  geübt  würde. 

5  Monate  nach  Beginn  der  Versuche  waren  noch  4  Katzen 
am  Leben. 

^  Ob  dies,  wie  Vetlesen  meint,  auch  die,  an  gastrische  Krisen  erinnernden 
abdominalen  Schmerzanfälle  betrifft,  die  bei  Basedow  vorkommen  sollen,  lässt  sich 
auf  der  Grundlage  dieses  Materials  nicht  beurteilen.  Hier  finden  sich  nämlich 
keine  Fälle,  wo  derartige  Anfälle  mit  Sicherheit  auf  Morbus  Basedowii  zurück- 
zuführen wären. 


VERÄNDERUNGEN   IM   NERVENSYSTEM.  411 

Sie  litten  alle  an  Tachykardie,  Haaransfall,  Pruritus,  waren 
reizbar  und  zeigten  gesteigerten  Stoffwechsel. 

Die  Pupille  war  bei  schwachem  Licht  auf  der  operierten  Seite 
grösser  als  auf  der  Gesunden,  und  eine  der  Katzen  hatte  Exoph- 
thalmus. 

Ein  Tier,  das  obduziert  wurde,  hatte  vergrösserte  Neben- 
nieren. 

Cannon,  Binger  und  Fitz  deuten  die  Erscheinungen  dieser 
Versuchstiere  als  den  Ausdruck  eines  Hyperthyreoidismus, 
hervorgerufen    durch    einen    chronischen    Sympathikusreiz. 

In  den  letzten  Jahren  hat  Wilson  in  einer  Reihe  anatomischer 
und  experimenteller  Arbeiten  aus  der  Mayo  clinic  versucht, 
die  Sympathikustheorie  weiter  zu  unterbauen. 

Er  hat  z.  B.  die  nach  anhaltender  elektrischer  Reizung  des 
Halssympathikus  erfolgenden  histologischen  Veränderungen  der 
Schilddrüse  untersucht.  Der  ausgeübte  Reiz  wirkte  1  bis  4 
Stunden. 

Nach  einstündiger  Reizung  fand  man  »eine  Schwellung  der 
Parenchymzellen,  die  deutlich  granuliert  waren.  Die  Acini 
enthielten   dünnflüssiges   Sekret   mit   grossen   Vakuolen». 

Wilson  bemerkt,  dass  das  Bild  an  die  Veränderungen  der 
menschlichen  Schilddrüse  auf  einer  Frühstufe  der  Basedowschen 
Krankheit  erinnere. 

Nach  vierstündiger  Reizwirkung  sah  man  die  Schwellung 
der  Parenchymzellen  im  Abnehmen,  das  Kolloid  war  stärker 
färbbar  und  hatte  weniger  Vakuolen. 

Wilson  hält  diese  Veränderungen  für  den  Ausdruck  einer 
beginnenden  Ermüdung  der  Schilddrüsenzellen  und  vergleicht 
das  Bild  mit  der  Basedowschilddrüse  eines  Patienten  mit  nach- 
lassenden Symptomen. 

Auch  er  meint  also  nachgewiesen  zu  haben,  dass  ein  lang- 
dauernder Sympathikusreiz  dieselben  oder  ähnliche  Schild- 
drüsenveränderungen wie  beim  Morbus  Basedowii  zu  sehen, 
veranlassen  kann. 

Die  Frage  wäre  nun,  ob  im  Halssympathikus  von  Basedow- 
patienten irgendetwas  nachzuweisen  sei,  was  auf  diesen  Nerven- 
stamm einen  chronischen  Reiz  ausüben  könnte. 

Wilson,  Durante  und  Young  haben  32  Halssympathici^  von 
Basedowpatienten  untersucht. 

^  Zu  diesen  Halssynipathici  war  man  teils  durch  Sektionen  gekommen  teils 
durch  Resektion  >for  the  Relief  of  Exophthalmus  >. 
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In  allen  diesen  Fällen  waren  die  oberen  Halssympathikus- 
ganglien  affiziert. 

Die  Veränderungen  bestanden  teilweise  nur  in  einer  leichten 
•Entartung  der  Ganglienzellen/  teilweise  in  Vermehrung  des 
interstitiellen  Gewebes,  während  gleichzeitig,  besonders  peri- 
-vaskulär,  Rundzellinfiltrate  vorhanden  waren.  Ausserdem  zeigte 
der  Befund  in  einigen  Fällen  kleine  undifferentiierte  Zellen  der 
Art,  wie  sie  im  Ganglien  von  Säuglingen  vorkommen  sollen. 

Wilson  zieht  hier  Vergleiche  mit  den  Veränderungen,  die  bei 
Poliomyelitis  im  Rückenmark  gefunden  werden.  Seiner  Theo- 
rie gemäss,  sollte  die  Ursache  der  Basedowschen  Krankheit  in 
einer  Entzündung  der  oberen  Halssympathikusganglien  ähn- 
licher Art,  wie  sie  durch  die  Poliomyelitis  verursacht  wird,  liegen." 

Experimentell  meint  Wilson  seine  Theorie  durch  folgende 
Versuche  unterstützt  zu  haben: 

In  die  oberen  Halssympathikusganglien  von  Ziegen  wurden 
virulente  Bakterienkulturen  geimpft,  was  zu  folgendem  Ergebnis 
führte: 

Nach  der  Injektion  virulenter  Streptococcus-Hämolyticus- 
ziüchtungen  starben  die  Versuchstiere  innerhalb  3  Tagen  mit 
allen  Zeichen  einer  heftigen  Septikämie.  Das  Ganglien  war  mehr 
oder  weniger  zerstört,  während  die  Schilddrüse  keine  charak- 
teristischen Veränderungen  zeigte. 

Nach  der  Injektion  virulenter  Influenzabazillen  und  ver- 
schiedener andrer  Mikroben,  starben  die  meisten  Versuchstiere 
nach  Verlauf  von  3  Tagen  bis  zu  3  Wochen. 

Die  Symptome  bestanden  in  Tremor,  Temperatursteigerung, 
Tachykardie,  Appetitlosigkeit.  Über  etwaige  Augenbefunde 
finden  sich  keine  Angaben. 

In  den  Halssympathikusganglien  der  Versuchstiere  sah  man 
mehr  oder  weniger  vollständige  Zellenzertrümmerung  und  zwar 
B,m  stärksten  bei  den  Tieren,  die  am  längsten  leben  geblieben 
waren.    In  der  Schilddrüse  dieser  Tiere  fanden  sich  dieselben 


^  Es  sei  bemerkt,  dass  hier  wie  überall,  wo  eine  leichtere  Entartung  der 
Ganglienzellen  zur  Erwähnung  kommt,  sich  die  Frage  meldet,  ob  es  sich  nicht 
auch  um  eine  postmortale  Erscheinung  handeln  könne.  Mit  Bezug  auf  Wilsons 
Material  lässt  sich  dies  Bedenken  nicht  unterdrücken. 

'■'Es  springt  sofort  in  die  Augen,  dass  dieser  Vergleich,  jedenfalls  in  einem 
Punkte,  hinkt: 

Die  Poliomyelitis  erzeugt  Lähmung,  die  beim  Morbus  Basedowii  snpponierte 
Entzündung  des  Halssympathikus  sollte  nach  der  Theorie  Wilsons  eine  Reiz- 
wirkuug  ergeben. 
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Veränderungen  wie  nach  der  einstündigen  elektrisclien  Irritation 
des  Halssympathikus. 

-  Einige  der  Tiere  lebten  bis  zu  3  Monaten  lang. 

In  den  Schilddrüsen  dieser  Tiere  war  das  histologische  Bild 
ähnlich  dem,  wie  es  im  Halssympathikus  nach  4-stündigem  Beiz 
entsteht. 

-  Wilson  hält  die  klinischen  Erscheinungen  (Tremor,  Tachy- 
kardie, Temperatursteigerung,  Abmagerung)  der  Versuchstiere 
für  analog  den  entsprechenden  Basedowsymptomen  beim  Men- 
schen, und  die  pathologisch-anatomischen  Veränderungen  des 
Halssympathikus  und  der  Schilddrüse  der  Versuchstiere  für 
identisch  mit  den  Veränderungen,  die  man  bei  Morbus  Basedowii 
in  diesen  Organen  findet. 

Auf  den  ersten  Blick  könnte  es  hiernach  erscheinen,  als  ruhe 
die  Sympathikustheorie  auf  einer  soliden  Grundlage.  Und  doch 
lassen  sich  gegen  jeden  einzelnen  Punkt  dieser  Ausführungen 
Bedenken  geltend  machen. 

Erstens  kann  man  bei  noch  so  stark  ausgesprochener  Ähn- 
lichkeit nicht  davon  ausgehen,  dass  die  Erscheinungen  der  expe- 
rimentellen Halssympathikusreizung  (Gl.  Bernard,  Cannon) 
mit  den  Basedow-  bezw.  Thyreoseerscheinungen  identisch  seien. 

Es  veranlasst  z.  B.  die  Reizung  des  Halssympathikus  eine 
Kontraktion  der  Gefässe  im  Kopf  und  Hals,  während  in  der 
Mehrheit  der  Basedowfälle  eine  Erweiterung  eben  dieser  Gefässe 
vorliegt  —  ein  Umstand,  den  man  trotz  Spitzfindiger  Versuche 
niemals  vermocht  hat  in  Einklang  mit  der  Sympathikustheorie 
zu  bringen. 

Auch  ist  es  nicht  bewiesen,  ja,  wie  wir  sehen  werden,  nicht 
einmal  wahrscheinlich,  dass  die  Erscheinung,  welche  die  stärk- 
ste äussere  Ähnlichkeit  zwischen  dem  Morbus  Basedowii  und 
der  experimentellen  Sympathikusreizung  darstellt  —  der  Exoph- 
thalmus —  bei  beiden  Zuständen  in  der  nämlichen  Weise  entsteht. 

Die  Pupillendilatation,  die,  praktisch  genommen,  eine  kon- 
stante Folge  der  experimentellen  Sympathikusreizung  ist,  sieht 
man  nur  ausnahmweise  im  Basedowauge. 

Auch  sei  bemerkt,  dass  die  experimentelle  chronische  Hals- 
sympathikusreizung, so  wie  sie  in  den  Cannon  BiNGERschen  und 
FiTzschen  Versuchen  zutage  tritt,  kaum  als  ein  streng  gefasster 
Begriff  anzusehen  ist. 

Andre  Forscher  haben  nämlich  bei  ähnlich  ausgeführten  Ver- 
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suchen  keine  sichern  Zeichen  eines  chronisöhen  Sympathikus- 
reizes beobachten  können. 

So  führte  Langley  schon  Ende  der  90er  Jahre  folgende  Expe- 
rimente aus: 

N.  phrenicus-  und  Sympathikusstrang  wurden  auf  der  einen 
Seite  des  Halses  durchschnitten.  Darauf  wurden  das  proximale 
Phrenicusende  und  das  distale  Sympathicusende  zusammen- 
genäht. Es  trat  völlige  Heilung  der  Anastomosenstelle  ein,  aber 
doch  konnten  selbst  nach  195  Tagen  keine  Augenbefunde  ge- 
macht oder  andre  Zeichen  einer  Sympathikusreizung  beobachtet 
werden. 

Troell  machte  die  Phrenicosympathicoanastomose  an  4  Hun- 
den, 2  Katzen  und  1  Kaninchen,  doch  in  allen  Fällen  mit  nega- 
tivem Ergebnis. 

Studiert  man  die  Angaben  andrer  Autoren  über  die  bei  Morbus 
Basedowii  vorkommenden  fatJiologisch-anatomischen  Verände- 
rungen der  oberen  Halssympathikusganglien,  so  erhält  man  den 
Eindruck,  als  seien  diese  kaum  so  konstant  und  charakteristisch 
wie  Wilson  meint: 

SöLLiNG  fand  z.  B.  bei  der  Durchsicht  von  30  Basedowfällen, 
deren  Halssympathikus  von  verschiedenen  Autoren  untersucht 
worden  waren,  dass  die  Halssympathikusganglien  nur  Verän- 
derungen in  15  dieser  Fälle  gezeigt  und  in  den  andern  15  Fällen 
normales   Aussehen   gehabt   hatten. 

Auch  Klien  kam  bei  der  Durchsicht  einer  Reihe  von  Basedow- 
sektionen zu  dem  Ergebnis,  dass  oft  keine  nachweisbaren  Ver- 
änderungen   der    Halssympathikusganglien    vorgelegen    hatten. 

In  den  Fällen,  wo  Veränderungen  der  Ganglien  festgestellt 
worden  waren,  bestanden  diese  zum  Teil  in  einer  Entartung 
der  Ganglienzellen,  zum  Teil  in  Hyjjerämie,  zum  Teil  in  Rund- 
zellinfiltration und  Zunahme  des  interstitiellen  Gewebes. 

Greenfeld,  Hezel  und  Askanazy^  haben  in  einigen  Fällen 
teils  Zunahme  des  interstitiellen  Gewebes,  teils  Rundzellinfilt- 
ration des  Ganglions  gefunden. 

Persönlich  habe  ich  nur  das  Ganglien  zweier  Patienten  unter- 
suchen können,   beides  Sektionsfälle. 

Der  eine  Fall  (1)  war  ein  sekundärer  Basedow.  Hier  waren 
keine  deutlichen  Veränderungen  zu  finden. 

Der  andre  (Fall  9)  betraf  primären  Basedow.  Es  bestand  hier 


^  Zit.  V.  Chvostek. 
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im  Ganglion  eine  erhebliche  Zunahme  des  interstitiellen  Gewe- 
bes, doch  keine  deutlichen  entzündlichen  Veränderungen. 

Aus  dem  Obenangeführten  erhält  man  den  Eindruck,  als  seien 
die  Veränderungen  des  Halssympathikus  bei  Morbus  Basedowii 
weder  konstant  noch  besonders  charakteristisch,  ein  Umstand, 
der  übrigens  schon  von  Moebius  geltend  gemacht  worden  ist. 

Ferner  scheint  man  den  meisten  Angaben  der  angeführten 
Autoren  wie  auch  unsern  eignen  geringzähligen  Untersuchungen 
entnehmen  zu  können,  dass  die  Veränderungen  in  den  Fällen, 
wo  das  Ganglion  überhaupt  affiziert  ist,  mehr  degenerativer  als 
entzündlicher  Natur  sind. 

Aus  dem  bisher  Gesagten  lassen  sich  folgende  Schlüsse  ziehen: 

In  einer  grossen  Zahl  der  Basedowfälle,  nämlich  allen  denen, 
wo  eine  Affektion  der  Halssympathikusganglien  nicht  nach- 
weisbar ist,  muss  es  als  unwahrscheinlich  angesehen  werden,  dass 
der  Halssympathikus  die  Ausgangsstätte  des  Leidens  ist. 

In  den  Fällen,  wo  sich  die  Affektion  der  betreffenden  Ganglien- 
zellen als  rein  degenerativer  Art  erweist,  ist  es  ebenfalls  unwahr- 
scheinlich, dass  sie  eine  Reizung  des  Halssympathikus  bedingen 
und  solcherweise  die  Ursache  der  Krankheit  sein  sollte. 

Viel  natürlicher  wäre  es,  diese  degenerativen  Veränderungen 
als  sekundärer  Art  aufzufassen. 

Dies  läge  umso  näher,  als  man  weiss,  dass  ähnliche  degenerative 
Veränderungen  des  Halssympathikus  sekundär  auch  bei  andern 
Zuständen  als  beim  Basedow  auftreten  ,  können,  ohne  irgend- 
welche Basedowerscheinungen  zu  veranlassen. 

Halb  White  beschreibt  z.  B.  das  Vorkommen  solcher  Ver- 
änderungen der  oberen  Sympathikusganglien  in  älteren  Jahren; 
Vas  hat  sie  bei  Arteriosklerose,  Intoxikationen  und  »wasting 
disease»  gefunden. 

Aus  Wilsons  und  Durantes  eignen  Kontrolluntersuchungen 
geht  hervor,  dass  auch  sie  bei  älteren  Personen  in  Fällen  von 
Arteriosklerose  und  »chronic  Toxicssmia»  degenerative  Ver- 
änderungen gefunden  haben. 

Dasselbe  berichtet  Crile. 

Aber  die  Basedowsche  Krankheit  verläuft  eben  gerade  wie 
eine  »wasting  disease»,  und  vieles  dürfte  dafür  sprechen,  sie 
—  wenigstens  in  gewissen  Beziehungen  —  in  die  Klasse  der  Auto- 
intoxikationen einzureihen. 

Man  sollte  daher  annehmen  können,  dass  auch  bei  diesem 
Leiden  die  degenerativen  Veränderungen  des  Halssympathikus, 
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wenn  vorhanden,  die  Folge  einer  »wasting  disease  and  chronic 
toxicsemia»  d.  h.  dass  sie  sekundär  seien. 

Die  Sympathikustheorie  und  zwar  vor  allem  in  der  von  Wilson 
geltend  gemachten  Form,  sollte  demnach  nur  in  den,  wie  es 
übrigens  scheint,  recht  seltenen  Basedowfällen  in  Betracht 
kommen,  wo  sich  in  den  oberen  Halssympathikusganglien  Zeichen 
einer  Entzündung  finden. 

Die  Frage  entstände  dann,  in  welchem  Masse  die  obenerwähn- 
ten WiLSONschen  Versuche  mit  einer  experimentellen  Entzündung 
der  Halssympathikusganglien  die  Annahme  rechtfertigen,  dass 
eine  derartige  Entzündung  in  gewissen  Fällen  die  Ursache  des 
Morbus  Basedowii  werden  könne. 

Zur  diese  Frage  muss  man,  meines  Ermessens,  in  folgender 
Weise  Stellung  nehmen: 

Wenn  eine  Entzündung  der  erwähnten  Ganglien  eine  chronische 
Halssympathikusreizung  mit  nachfolgendem  Morbus  Basedowii, 
der  in  den  meisten  Fällen  eine  äusserst  chronische  Krankheit  ist, 
soll  hervorrufen  können,  so  muss  auch  diese  Entzündung  chro- 
nisch, langsam  verlaufend,  wenig  destruktiv  sein. 

Die  entzündlichen  Veränderungen,  die  man  zuweilen  bei  Morbus 
Basedowii  in  diesen  Ganglien  nachgewiesen  hat,  sind  auch,  den 
pathologisch-anatomischen  Beschreibungen  zufolge,  chronischer, 
mehr  oder  weniger  produktiver,  doch  wenig  destruktiver  Art  ge- 
wesen. 

Aber  Wilson  impfte  seinen  Versuchstieren  virulente,  eine 
ahnte  Entzündung  nach  sich  ziehende  Mikroben  ein.  Eine  Mehr- 
heit seiner  Versuchstiere  gingen  sogar  septisch  zugrunde. 

Als  einen  Beweis,  dass  die  Versuchstiere  als  Folge  der  erzeug- 
ten Entzündung  der  Halssympathikusganglien  an  Basedow  er- 
krankten, führt  Wilson  an,  dass  sich  Temperatursteigerung, 
Tremor,   Tachykardie  und  Abmagerung  einstellten. 

Aber  diese  Erscheinungen  können  ja  mit  ebenso  viel  Kecht 
auf  E-echnung  der  erzeugten  akuten  hifehtion  geschrieben  werden. 

Auch  hatten  die  in  der  Schilddrüse  der  Tiere  gefundenen  Ver- 
änderungen, soweit  man  den  Beschreibungen  entnehmen  kann, 
nur  eine  recht  ferne  Ähnlichkeit  mit  denen  einer  Struma  base- 
dowiana. 

Hiernach  kann  man  kaum  sagen,  dass  die  WiLSONSchen  Ver- 
suche beigetragen  hätten  zur  Lösung  weder  der  Frage,  ob  eine 
Entzündung  des  Halssympathikus  einen  chronischen  Eeizzustand 
mit   nachfolgenden   Basedowsymptomen   erzeugen   könne,    noch 
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der  Frage  nach  der  Bedeutung  des  Halssympatliikus  für  die 
Entwicklung  eines  Basedowexophthalmus. 

Eine  Antwort  aber  auf  diese  beiden  Fragen,  vor  allem  die 
letztere,  zu  finden,  hat  nicht  allein  theoretisches,  sondern  auch 
praktisches  Interesse. 

Erst  wenn  dies  geschehen,  kann  man  sich  eine  Ansicht  bilden 
über  die  Berechtigung  einer  Resektion  des  Halssympathikus  als 
Therapie  bei  Morbus  Basedowii. 

Diese  Operation  ist  nämlich  in  den  letzten  20  Jahren  von  einer 
Reihe  Chirurgen  z.  B,  an  der  Mayo  Clinic  und  von  Jaboulay, 
Almartine,  Herbet,  Balacescu,  Jonnesco,  Charlier  aus- 
geführt und  mehr  oder  weniger  anempfohlen  worden. 

Der  Zweck  der  Operation  war  teilweise,  eine  kausale  Behand- 
lung des  Morbus  Basedowii  ins  Werk  zu  setzen.  Da  man  aber 
hierbei  verhältnismässig  reiche  Enttäuschungen  erlebt  hat, 
sehen  jetzt  die  meisten  in  dem  Eingriff  kaum  mehr  als  eine  sympto- 
matische Behandlung  des  Exophthalmus  in  den  Fällen,  wo  dies 
erforderlich  ist  (bei  Lagophthalmus). 

Die  Angaben  über  den  Erfolg  der  Sympathikusoperationen 
bei  Morbus  Basedowii  sind  indes  ebenso  schwebend  wie  unser 
Wissen  über  die  Rolle  des  Halssympathikus  in  der  Pathogenese 
dieser  Krankheit. 

Experimentelle  Untersuchungen  über  die  Rolle  des 

Halssympathikus  in  der  Pathogenese  des  Morbus 

Basedowii. 

Die  folgenden  Experimente  bezwecken  zweierlei: 

1.  Zu  untersuchen,  welche  Folgen  eine  chronische  Entzün- 
dung der  oberen  Halssympathikusganglien  hat,  und  insbesondre, 
ob   sie   eine   chronische   Sympathikusreizung   verursachen   kann. 

2.  Zu  untersuchen,  wo  die  Ursache  des  Basedowexophthalmus 
liege,  und  in  welchem  Umfang  man  für  das  Entstehen  dieser 
Erscheinung  eine  Mitwirkung  des  Halssympathikus  vermuten 
kann. 

I.     Experimentelle    chromsclie  Entzündung  der  oberen  Hals- 
sympathicusganglien  bei  Kaninchen. 

Die  Versuche  kamen  in  Übereinstimmung  mit  dem  Vorgesag- 
ten unter  folgender  Voraussetzung  zur  Ausführung: 

Bedeutung  für  unsern  Gegenstand  hat,  in  den  oberen  Hals- 
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Sympathikusganglien  der  Versuchstiere  eine  chronische,  lang- 
sam verlaufende,  produktive  Entzündung  hervorzurufen,  die 
auf  die  Ganglienzellen  zwar  möglichst  stark  erregend,  doch 
möglichst  wenig  zerstörend  wirkt. 

Es  musste  ferner  beachtet  werden,  dass  der  Halssympathikus 
durch  den  die  Entzündung  hervorrufenden  Eingriff  nicht  einer 
so  starken  mechanischen  Läsion  ausgesetzt  wurde,  dass  die  Folgen 
der  mechanischen  Verletzung  schon  an  sich  Symptome  veran- 
lassten. 

Sämtliche  Versuche  kamen  an  Kaninchen  zur  Ausführung. 

Nun  ist  die  Basedowsche  Krankheit  noch  niemals  bei  Kanin- 
chen beobachtet  worden:  sollte  sie  überhaupt  bei  diesen  Tieren 
auftreten  können,  so  ist  wohl,  in  Anbetracht  des  grossen  Unter- 
schiedes zwischen  Menschen-  und  Kaninchenorganismus  und 
vor  allem  der  Rolle,  den  die  Schilddrüse  in  diesen  jeweiligen 
Organismen  spielt,  mit  grösster  Wahrscheinlichkeit  anzunehmen, 
dass  sie  hier  in  andrer  Weise  als  beim  Menschen  verlaufen  würde. 

Eine  Entscheidung  zu  treffen,  ob  eine  Entzündung  des  Hals- 
sympathikusganglions bei  Versuchskaninchen  Basedow  veran- 
lassen kann  oder  nicht,  muss  daher  als  unmöglich  angesehen 
werden. 

Hingegen  darf  man  hoffen,  einen  Einblick  zu  gewinnen,  ob  die 
betreffende  Affektion  des  Ganglions  eine  chronische  Sympathikus- 
reizung und  eine  Hypertrophie  der  Schilddrüse  ergeben  kann 
oder  nicht,  d.  h,  ob  die  experimentelle  Grundlage  der  modernen 
Fassung  der  Sympathikustheorie  richtig  ist. 

Für  das  Studium  des  Irritationszustandes  des  Halssym'pathikus 
sind  nämlich  Kaninchen  sehr  gut  geeignet,  da  die  Augenbefunde  ein 
Indikator  dafür  sind: 

Eine  Reizung  des  Halssympathikus  ergibt  Exophthalmus,  Er- 
weiterung der  Augenspalte  und  der  Pupille;  Herabsetzung  (bezw. 
Ausfall)  der  Halssympathikusfunktion  ergibt  Ptosis,  Miosis  und 
Enophthalmus  (Hoener).^  Diese  Symptome  treten  bei  Kanin- 
chen besonders  stark  in  Erscheinung. 

Kaninchen  XVIII.      Gew.  2,800  gr. 

^Ve  1920.     In    Urethannarkose    (4   Gr.  ürethan)    wurde  der  linke 


Zum  HoRNERschen  Symptomenkomplex  gehören  auch  Gefässerweiterung,  die 
besonders  die  Ohren  die  Xaninehen  betrilFt  und  Anhidrosis,  und  zur  Sympathi- 
kusreizung  Gefässkontraktion  und  stärkeres  Schweissen.  Als  Indikator  für  den 
Reizzustand  des  Halssynipathikus  sind  in  diesen  Versuchen  nur  die  Augenbefunde 
berücksichtigt  worden,  da  sie  am  stärksten  hervortreten.  Unter  »Hornerschem 
Symptomenkomplex»  versteht  man  daher  im  Folgenden  nur  die  Augenbefunde. 
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Halssympathikus  mit  dem   Ganglion  sympathicum  cervicale  sup.  bloss- 
gelegt. 

Mit  einer  sehr  feinen  spitzen  Nadel  wurde  im  Ganglion  die  Impf- 
ung einer  bovinen  Tuberkelbazillenkultur  ausgeführt. 

^Vß.  Das  Tier  ist  etwas  dösig,  frisst  aber  gut.  Keine  deutlicher 
Unterschied   in  den  Augen  bemerkbar. 

"^/g.  Deutliche  Ptosis,  Miosis  und  Enophthalmus  des  linken  Auges. 
Das  Tier  scheint  sich  wohl  zu  befinden. 

/7.  Der  Hornersche  Symptomekomplex  tritt  immer  stärker  hervor. 
Das  Kaninchen  scheint  weiter  zu  gedeihen. 

^  /?.  Weitere  Entwickhuag  des  Hornerschen  Symptomenkomplexes. 
Das  Kaninchen  sieht  struppig  aus,  frisst  wenig. 

^  li.  Das  Kaninchen  ist  tot,  nachdem  es  in  den  letzten  Tagen 
den  Hornerschen  Symptomen  komplex  ebenso  stark  gezeigt  hatte  wie 
die  Kaninchen  (V,  VII  og  XIX),  deren  Halssympathikus  exstirpiert 
worden  war. 

Sektion  : 

An  der  linken  Seite  des  Halses  fand  sich  ein  nussgrosses,  teils 
käsiges,  teils  ziemlich  festes  gelbweisses  Infiltrat.  Das  Infiltrat  ist 
an  der  linken  Seite  und  der  Rückseite  des  Kehlkopfes  festgewachsen 
und  zwar  ragt  es  an  der  Rückseite  eben  über  die  Mittellinie  hinaus. 
Es  greift  auch  auf  die  Schilddrüse  hinüber. 

Der  linke  Lappen  der  Gl.  thyreoidea  ist  dem  Infiltrat  völlig  ein- 
verleibt. Den  r.  Lappen  sieht  man  noch  umschrieben,  doch  ist  er 
von  Tuberkeln  durchsetzt. 

Unterhalb  des  Infiltrats  wurde  der  Halssympathikus  freidissikiert. 
Nach  oben  zu  verschwand  er  im  Infiltrat,  sein  oberes  Ganglion  Hess 
sich  nicht  unterscheiden. 

Das  Infiltrat  wurde  in  seiner  Gesamtheit  exstirpiert.  Mikrosko- 
pisch zeigten  eine  Reihe  von  Schnitten,  dass  es  aus  käsigen,  nekro- 
tischen Massen  mit  vereinzelten  entzündlichen  Zellinfiltrationen 
(Lympho-  und  Leukozyten)  bestand.  Man  fand  keine  Spuren  weder 
des  oberen  linken  Halssympathikusganglions  noch  des  Schilddrüsen- 
gewebes. 

Der  r.  Halssympathikus  wurde  darauf  mit  seinem  oberen  Ganglion 
freidissekiert. 

Das  Ganglion  lag  an  der  Rückseite  des  Kehlkopfes  dicht  am  In- 
filtrat und  war  ziemlich  stark  injiziert;  doch  war  es  nicht  adhärent 
zum  Infiltrat. 

Mikroskopisch  waren  keine  Zeichen  einer  Tuberkulose  des  Gang- 
lions zu  sehen.  Die  Ganglienzellen  waren  aber  schlecht  gefärbt  die 
Grenzen  teilweise  verwischt  und  die  Kernfärbung  undeutlich. 

Von  der  Thymusdrüse  war  nichts  zu  sehen.  In  den  Lungen  einige 
verstreute  kleine  Tuberkeln. 

Sonst  nichts  besonders  Bemerkenswertes  bei  der  Sektion. 

Besondres  Interesses  bietet  bei  diesem  Versuch  der  Verlauf 
der  ersten  14  Tage. 
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Die  dem  Ganglion  bei  der  Impfung  zugefügte  rein  mechanische 
Verletzung  hat  keine  Symptome  veranlasst,  so  dass  den  gestell- 
ten  Forderungen  in  dieser  Beziehung  genügt  "^"orden  ist. 

Es  lässt  sich  aus  dem  Versuch  die  Schlussfolgerung  ziehen, 
dass  eine  bei  Kaninchen  beginnende  tuberkulöse  Entzündung 
des  Ganglions  den  Reizzustand  des  Halssympathikus  nicht  so 
beeinflusst,  dass  sich  dies  in  nachweisbaren  Augenerscheinungen 
zu  erkennen  gebe. 

Es  sei  besonders  betont,  dass  eine  solche  Entzündung  in  keiner 
Phase  ihrer  Entwicklung  Symptonie  einer  Halssyni'pathikusreizung 
veranlasst. 

Der  weitere  Verlauf  des  Versuchs  bietet  kein  besondres  Inte- 
resse, da  es  sich  zeigte,  dass  eine  vollkommene  Zertrümmerung 
.  des  Ganglions  erfolgt  war  — ■  ein  Umstand,  der  mit  den  Befunden 
bei   Basedow   nichts   gemeinsam   hatte. 

Schliesslich  sei  noch  bemerkt,  dass  die  bei  der  Sektion  gefun- 
denen leichteren  Veränderungen  des  r.  Halssympathikusgang- 
lions (Hyperämie  und  Degeneration)  keine  nachweisbaren  Ver- 
änderungen im  Funktionszustand  des  Halssympathikus  bewirkten. 

Da  die  hier  angewandte  Versuchsordnung  sich  als  weniger 
zweckmässig  e^^^^esen  hatte,  entschloss  ich  mich,  statt  einer 
tuberkulösen  Entzündung,  eine  Fremdkörperentzündung  des  Gang- 
lions zu  erzeugen. 

Hiermit  meinte  ich  eine  Entzündung  hervorrufen  zu  können, 
die  chronisch  war  und  wenig  zerstörend,  gleichzeitig  aber  hin- 
reichend erregend  wirkte. 

Eine  Fremdkörperentzündung  des  Ganglions  wurde  an  8 
Kaninchen  hervorgerufen. 

Die  Versuche  kamen  in  folgender  Weise  zur  Ausführung: 

Die  ersten  Tiere  wurden  in  Urethannarkose  operiert. 

Hierbei  kam  aber  der  Nachteil  zum  Vorschein,  dass  die  Tiere 
bis  zu  12 — 14  Stunden  nach  der  Operation  schliefen,  und  während 
dieser  Zeit  keine  Beobachtung  der  Augensymptome  stattfinden 
konnte. 

In  den  späteren  Versuchen  benutzte  ich  daher  Morphium- 
Äther  oder  Morphium-A-C-E  Narkose,  was  sich  als  sehrz  weck- 
mässig  erwies.  Die  Tiere  erwachten  unmittelbar  nach  Schluss 
der  Operation  und  zwar,  wie  es  schien,  in  bestem  Wohlbefinden. 

Als  Fremdkörper  kam  ein  feiner  steriler  Seidenfaden  zur  An- 
wendu.ngj  da  ich  keine  Suppuration,  sondern  eine  chronische 
Entzündung  des  Ganglions  zu  veranlassen  wünschte. 
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Wenn  ich  sage,  der  seidene  Faden  sei  steril  gewesen,  muss  dies 
doch  cum  grano  salis  aufgefasst  werden,  denn  bei  einer,  ohne 
genügenden  Beistand  ausgeführten  Oi^eration  eines  Itaninchens 
in  einem  pathologisch-anatomischen  Institut,  hat  das  Operations- 
feld nur  eine  »relative  Sterilität»,  und  auch  die  Sterilität  des  Sei- 
denfadens war  daher  nur  »relativ». 

Der  Faden  wurden  folgendermassen  angebracht: 

Der  Halssympathikus  mit  dem  Ganglion  wurden  vorsichtig 
blossgelegt,  wobei  man  vermied,  das  Ganglion  mit  den  Instru- 
menten zu  berühren. 

Darauf  wurde  der  Faden  mit  jemalig  neuen  Gefässu turnadeln 
vorsichtig  durch  das  Ganglion  gezogen  und  zu  einer  grossen 
Schleife  gebunden,  wobei  man  alles  Schnüren  und  jede  Kom- 
j)ression  des  Ganglions  beim  Knüpfen  des  Fadens  sorgfältig 
vermied. 

Darauf  Schliessen  der  Wunde  und  Bedecken  mit  Kollodium- 
verband, worauf  die  Tiere  12  bis  168  Tage  lang  beobachtet  wurden. 
Sämtliche  Versuchstiere  waren  während  der  Beobachtung  im 
besten  Wohlgehen,  keine  starb  an  der  Sympathikusaffektion. 
Die  OjDerationswunden  verheilten  schnell. 

Nach  beliebiger  Beobachtungszeit  wurden  sie  getötet  und 
obduziert. 

I  Tier  wurde  durch  Öffnung  der  Carotis  in  Urethannarkose 
getütet,  1  durch  Chloroform,  die  andern  6  durch  Luftembolie 
(vgl.  die  weiter  unten  besprochenen  Experimente  mit  Exophthal- 
mus bei  Luftembolie). 

Kaninchen  Mi21.  Braunes  Kaninchen-  Versuchsdauer:  12  Tage. 
3  1921.  In  A-C-E.  Narkose  wurde  der  r.  Halssympathikus 
blossgelegt.  Ein  feiner  seidener  Faden  wurde  mit  sehr  feiner  runder 
Nadel  3  Mal  durch  das  Ganglion  gezogen.  Der  Faden  wurde  locker 
zusammengeknüpft,  um  eine  Kompression  des  Ganglions  zu  ver- 
meiden. 

Als  das  Tier  aus  der  Narkose  erwachte,  Hess  sich  zwischen  den 
Augen  kein  Unterschied  wahrnehmen. 

'3.     Kein  deutlicher  Unterschied  zwischen  den  Augen. 

■*  3.     Rechtsseitig  leichte  Miosis  und  Ptosis. 

^3.  Während  der  letzten  Tage  sind  die  Ptosis,  Miosis  und  der 
Enophthalmus  der  r.  Seite  immer  deutlicher  geworden. 

/3.  Rechtsseitig  ausgeprägter  Hörn  erscher  Symptomenkomplex. 
Es  scheint,  als  habe  sich  das  Tier  seit  der  Operation  sehr  wohl  be- 
funden.     Es  wird  durch  Luftembolie  getötet. 

In    der    Agonie    kommt    es    zu    schwerem    Exophtalmus  und  zwar 
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gleich  stark  auf  beiden  Augen.  Der  exophthalmus  bestand  auch  nach 
dem  Tode. 

Sektion:  Schwere  Blutüberfüllung  der  Venen  des  Halses  und  der 
Orbita.     Erhebliche  Hyperämie  des  Gehirns. 

An  der  Gl.  thyreoidea  weder  makro-  noch  mikroskopisch  etwas  zu 
bemerken. 

Mehrfach  Adhärenzen  um  den  r.  Halssympathikus.  Das  obere 
rechte  Halssympathikusganglion  erheblich  verdickt. 

Mikroskopie  (Serienschnitt)  des  Ganglions: 

Man  sieht  im  Umkreis  des  Ganglions  eine  sehr  erhebliche  Ent- 
zündung mit  Hyperämie,  Blutungen,  Rundzellinfiltration  und  geringer 
Bindegewebsvermehrung. 

Eine  Reihe  von  Schnitten  zeigen  Reste  des  Seidenfadens,  die  teil- 
weise im  Ganglion,  teilweise  dicht  daneben  liegen.  Die  genannten 
entzündlichen  Veränderungen  sind  am  stärksten  im  Umkreis  des 
Seidenfadens,  wo  mehrere  Fremdkörperriesenzellen  zu  sehen  sind. 
Ausserdem  besteht  die  Zellinfiltration  wesentlich  aus  Lymphozyten 
und  einigen  Plasmazellen. 

Diese  Veränderungen  erstrecken  sich  vom  Faden  aus  in  das  Gang- 
liongewebe hinein.  Dicht  beim  Faden  sind  die  Ganglienzellen  ganz 
verschwunden.  Etwas  weiter  entfernt  davon  sieht  man  in  einem  sehr 
zellenreichen  Stroma  verstreute  Ganglienzellen.  Diese  Partien  ver- 
lieren sich  allmählich  in  Partien  ziemlich  normalen  Gangliegewebes. 
Es  findet  sich  mithin  nur  ein  begrenzter  Teil  des  Ganglions  affiziert 
(Abb.   4). 

Das  linke  Ganglion  ist  makro-  wie  mikroskopisch  normal. 

Im  Herzen  waren  zahlreiche  Luftblasen  vorhanden. 

An  den  übrigen  Organen  nichts  Bemerkenswertes. 

Epikrise:  In  einem  Versuch  von  12  tägiger  Dauer  finden  sich  vom 
4.  Tage  nach  der  Operation  an  Zeichen  einer  herabgesetzten  Funk- 
tion des  Halssympathikus.  Diese  können  nicht  von  einer,  beim  Ein- 
griff mechanischen  Verletzung  des  Nerven  herrühren,  da  die  Symp- 
tome   erst    am    4    Tage  nach  erfolgter  Operation  beobachtet  wurden. 

Als  Ursache  der  Symptome  bestand  eine  Fremdkörperentzündung 
mit  Rundzellinfiltration  und,  in  "einem  Teil  des  Ganglions,  Schwund 
der  Ganglienzellen  und  Zunahme  des  interstitiellen  Gewebes. 

Andre  Teile  des  Ganglions  zeigen  normale  Beschaffenheit. 

Kaninchen  D/21.     Versuchsdauer  16  Tage. 

■^"'/2  21.  In  Morphium-Aethernarkose  wurde  rechtsseitig  der 
Halssympathikus  blossgelegt.  Ein  feiner  seidener  Faden  wurde  vor- 
sichtig (2  Mal)  durch  das  obere  Ganglion  gezogen.  Er  wurde  dann 
locker  zusammengebunden,  so  dass  jede  Kompression  des  Ganglions 
vermieden  wurde. 

Unmittelbar  nach  dem  Erwachen  des  Tieres  aus  der  Narkose  schien 
die  rechte  Augenspalte  etwas  kleiner  als  die  linke  zu  sein.  Sonst 
bemerkte  man  keinen  Unterschied  zwischen  den  Augen. 

^^/2.     Rechtsseitig  schwacher  Hornerscher  Symptomenkomplex. 

■"^Vä-     Rechtsseitig  sehr  deutlicher  Hornerscher  Symptomenkomplex. 
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^Vs.     Wie  am  ^Va. 

^Vs.      Ebenso. 

^Va-  Noch  immer  besteht  rechtsseitig  ausgesprochene  Ptosis,  Miosis 
und  Enophthalmus.  Das  Kaninchen  ist  seit  dem  Tage  nach  der 
Operation  gut  gediehen,  ist  lebhaft,  in  gutem  Stand,  mit  glänzendem 
Pels. 

Wird  durch  Luftembolie  getötet. 

Kurz  nach  Einspritzung  der  Luft  in  die  Ohrenvene  traten  Krämpfe 
auf  und  schwerer  E.xophthalmus,  der  linksseitig  vielleicht  etwas  stärker 
als  rechtsseitig  war.  Der  Exopthalmus  bestand  nach  dem  Tode,  der 
etwa  1V2  Min.  nach  Beginn  der  Krämpfe  eintrat,  weiter. 

Sehtion:  Schwere  Blutüberfüllung  der  Venen  des  Halses  und  der 
Orbita.     Erhebliche  Hyperämie  des  Gehirns. 

Gl.  ihyreoidea  war  hyperämisch,  aber  sonst  von  makroskopisch  nor- 
malem Aussehen.     Die  beiden  Lappen  waren  von  gleicher  Grösse. 

Der  rechte  Lappen  wog  O.250  Gr. 

Der  linke  Lappen  wog  O.250  Gr. 

Mikroskopisch  bot  das  Aussehen  der  Lappen,  das  normal  war,  keine 
Unterschiede. 

Um  den  r.  Halssympathikus  fanden  sich  mehrere  Adhärenzen.  Das 
obere  r.  Halssympathikusganglion  war  erheblich  verdickt. 

Mikroskopisch  zeigt  die  Untersuchung  der  Serienschnitte  des  rechten 
Gl.  sympathicus  cervicale  superius  folgendes: 

Eine  erhebliche  Entzündung  mit  Rundzellinfiltration,  Blutungen 
und  Bindegewebsvermehrung  im  Umkreis  des  Ganglions.  Zudem  ist 
in  einigen  der  Schnitte  ein  Seidenfaden,  der  teils  auf,  teils  im  Gang- 
lion liegt,  zu  sehen. 

Um  diesen  Faden  herum  macht  sich  die  Entzündung  mit  Lympho- 
zyten, Fremdkörperriesenzellen,  Plasmazellen  und  Fibroblasten  am 
stärksten  geltend. 

Die  Entzündung  greift  auf  den,  dem  Faden  zunächst  liegenden 
Teil  des  Ganglions  hinüber: 

Zum  Teil  fehlen  hier  die  Ganglienzellen  gänzlich,  zum  Teil  sieht 
man  sie  verstreut  in  einem  stark  vermehrten,  zellenreichen  Stroma 
liegen. 

In  andern  Teilen  des  Ganglions  erblickt  man  ziemlich  normale 
Ganglienstruktur. 

Der  affizierte  Teil  des  Ganglions  ist  ziemlich  gross. 

Der    linke    Halssympathicus  ist  makro-  wie  mikroskopisch  normal. 

Im  Herzen  zahlreiche  Luftblasen. 

An  den  übrigen  Organen  nichts  besonders  Bemerkenswertes. 

Epikrise:  Bei  der  Sektion  des  Versuchstiers  16  Tage  nach  An- 
bringung des  Seidenfadens  im  r.  Sympathikusganglion,  wurden  in 
der  nächsten  Nachbarschaft  des  Ganglions  sowie  in  einem  Teil  des 
Ganglions  ziemlich  ausgesprochen  entzündliche  Veränderungen  nach- 
gewiesen. 

In  dem  affizierten  Teil  des  Ganglions  sind  die  Ganglienzellen  ganz 
oder  teilweise  zugrunde  gegangen  und  durch  interstitielles  Gewebe 
ersetzt. 
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Die  Veränderungen  gleichen  also  denen,  di«  man  beim  Basedow 
des  Menschen  im  selben  Ganglion  gefunden  hat.  Ausserdem  sind 
an  dem  Rändern  des  Ganglions  Resten  des  deponierten  Seidenfadens 
wahrzunehmen.  In  andern  Teilen  des  Ganglions  keine  deutlichen 
Veränderungen. 

Dass  die  durch  die  Augenbefunde  zum  Ausdrvick  kommende  Her- 
absetzung der  Halssympathikusfunktion  im  wesentlichen  auf  die  ent- 
zündlichen Veränderungen  durch  den  Seidenfaden  zurückzuführen 
sind,  ist  anzunehmen,  da  sie  ja  erst  am  4.  Tage  nach  der  Operation 
deutlich  in  Erscheinung  traten. 

Aber  zum  kleineren  Teil  sind  sie  wahrscheinlich  auch  einer  beim 
Eingriff  erfolgende  Verletzung  des  Sympathikus  zuzuschreiben,  da 
man  gleich  nach  dem  Erwachen  des  Tieres  aus  der  Narkose  meinte, 
eine  Verkleinerung  der  r.  Augenspalte  wahrnehmen  zu  können. 

So  bald  hätte  die  Entzündung  sich  nicht  geltend  machen  können. 


Kaninchen  C/21.     Graues  Silberl-aninchen.    Versuchsdauer  1  Monat. 

Morphium-Aeternarkose  (3  cgr  Morphium). 

^'/2  21.  Der  Halssympathikus  wurde  auf  der  rechten  Seite  bloss- 
gelegt.  Ein  seidener  Faden  wurde  2  Mal  durch  das  obere  Hals- 
sympathikusganglion der  r.  Seite  gezogen.  Der  Faden  wurde  lose 
zusammengebunden,  so  dass  das  Ganglion  nicht  komprimiert  werden 
konnte. 

Seidenligatur  des  Isthmus  thyreoidea. 

Gegen  Ende  der  Operation  hörte  das  Kaninchen  auf  zu  atmen. 
Nach   10  minutlichem  Silvester  setzte  die  Atmung  wieder  ein. 

^  2.  Das  Kaninchen  fühlt  sich  wohl.  Kein  deutlicher  Unter- 
schied zwischen  den  Augen. 

■^Vä.  Rechte  Augenspalte  und  Pupille  etwas  kleiner  als  links- 
seitig.    Der  r.  Augapfel  etwas  eingesunken.     Ptosis  auf  der  r.   Seite. 

^^/a.     Rechtsseitig  deutlicher  Hornerscher  Symptomenkomplex. 

^^/2.  » 

^^/2.  »  »  »  » 

^/s.  »  >>  »  » 

9/3.  >..  s-  »  » 

^Vs.     Dieselben  Augenbefunde. 

Das  Kaninchen  wird  durch  Luftembolie  getötet. 

In  der  Agonie  kam  es  zu  schwerem  Exophthalmus  und  zwar  gleich 
stark  auf  beiden  Augen.  Der  Exophthalmus  hielt  sich  auch  nach 
dem  Tode  des  Tieres. 

Sektion:  Schwere  Bhdüberfülhing  der  Venen  des  Halses.  Die  Ve- 
nen der  Orbita  sind  prall  mit  Blut  gefüllt.  Erhebliche  Hyperämie 
des  Gehirns. 

An  der  GZ.  thyreoidea  ist,  abgesehen  von  einer  erheblichen  Hyper- 
ämie, nichts  besondres  zu  bemerken.  Gew.  des  r.  Lappens  O.2.50  Gr., 
des  linken  Lappens  Ö.200  Gr. 

Weder  makro-  noch  mikroskopisch  war  im  Aussehen  der  beiden 
Lappen,  das  normal  war,  ein  Unterschied  nachzuweisen. 
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Mehrere  Adhärenzen  um  den  Sympatikus  herum  und  um  die  gros- 
sen Gefässe  an  der  rechten  Seite  des  Halses. 

Das  rechte  Ganglion  sympaticum  cervicale  sup.  war  erheblich  ver- 
dickt. 

Mikroskopisch  sieht  man  am  unteren  Ende  des  rechten  Ganglions 
ein  Stück  des  Seidenfadens  (Abb.   40). 

In  seinem  Umkreis  besteht  Bindegewebszunahme  und  eine  erheb- 
liche entzündliche  Infiltration  mit  Lymphozyten,  Fremdkörperriesen- 
zellen, Plasmazellen  und  Fibroblasten. 

Dieser  Prozess  erstreckt  sich  ein  Stück  in  das  Ganglion  hinein 
(Abb.  1  und  Abb.   2). 

In  dem,  dem  Seidenfaden  zunächst  liegenden  Teil  des  Ganglions 
bemerkt  man  nur  das  entzündliche  Gewebe,  keine  Ganglienzellen. 
Etwas  weiter  entfernt  vom  Faden  sind  einige  verstreute  Ganglien- 
zellen   in    einem   Zellenreichen,  stark  entwickelten  Stroma  zu  sehen. 

In  noch  grösserem  Abstand  vom  Faden  ist  die  Ganglienstruktur 
im  wesentlichen  normal. 

Nur  ein  verhältnismässig  kleiner  Teil,  am  unteren  Pol  des  Gang- 
lions ist  affiziert. 

Das  linke  Ganglion  hat  makro-  wie  mikroskopisch  normales  Aus- 
sehen. 

Im  Herzen  fand  man  zahlreiche  Luftblasen. 

An  den  übrigen  Organen  war  nichts  besonders  zu  bemerken. 

Epikrise:  Einen  Monat  nach  der  Operation  sind  im  Ganglion  Reste 
des  Seidenfadens  zu  finden  und  in  seiner  Nachbarschaft  eine  über 
Teile  des  Ganglions  sich  streckende  Fremdkörperentzündung.  Hier 
sind  die  Ganglienzellen  ganz  oder  teilweise  zugrunde  gegangen  und 
durch  interstitielles  Gewebe  ersetzt. 

Vom  4  Tage  nach  der  Operation  an  finden  sich  Zeichen  einer 
herabgesetzten  Funktion  des  Halssympathikus. 

Diese  Funktionsveränderung  muss  den  nachgewiesenen  entzünd- 
lichen Veränderungen  zugeschrieben  werden,  da  sie  erst  nach  4  Tagen 
auftrat,  und  eine  mechanische  Läsion  des  Ganglions  deshalb  nicht 
daran   Schuld  sein  kann. 

Der  durch  die  Luftembolie  hervorgerufene  Exophthalmus  muss  wohl 
auf  der  venösen  Stauung  in  der  Orbita  beruhen.  Da  er  gleichstark 
auf  beiden  Augen  zu  sehen  war,  scheint  er  keine  Beziehungen  zum 
Funktionszustand  des  Halssympathikus  zu  haben. 

Kaninchen  0  21.  Weisses  -Smaalen'^'- Kaninchen.  Versuchsdauer 
43  Tage. 

4  21.  In  Morphium  Aether-Chloroformnarkose  wurde  das  r. 
Ganglion  sympathicum  cervicale  superius  blossgelegt.  Ein  feiner 
seidener  Faden  wurde  dann  zweimal  durch  das  Gangligon  gezogen 
und  vorsichtig  zusammengeknüpft,  damit  jede  Kompression  des  Gang- 
lions vermieden  würde. 

Als  das  Tier  2  Stunde  nach  der  Operation  aus  der  Narkose  er- 
wachte, war  zwischen  den  Augen  kein  deutlicher  Unterschied  zu 
sehen. 

28  —  250255.   Aetn  med.  Scnndintiv.    Vol.LVIII. 
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^^/4.  Es  scheint,  als  seien  Augenspalte  und  Pupille  rechtseitig 
etwas  kleiner,  und  auch  etwas  Enophthalmus  vorhanden. 

^^4.  Deutliche  Ptosis,  Miosis  und  Enophthalmus  auf  der  r.  Seite. 
Das  Kaninchen  hat  Schnupfen. 

^^Ib.  Das  Kaninchen  gedeiht  gut,  frisst  gut,  hat  ein  glänzendes 
Fell.     Rechtsseitig  deutlicher  Hornerscher  Symptomenkomplex. 

Ve.  Das  Kaninchen  gedeiht  weiter.  Augenbefunde  unverändert 
(vgl.  die  Photographie  vom  \  6,  Abb.  5  und  6).  Das  Tier  wird 
durch  Luftenbolie  getötet. 

In  der  Agonie  trat  starker  Exophthalmus,  linksseitig  vielleicht  etwas 
stärker  als  rechtsseitig,  ein  (Abb.   8). 

Sektion:  Die  Halsvenen  sind  stark  erweitert  und  prall  mit  Blut 
gefüllt  (Abb.  9).  Das  Herz  wird  geöffnet.  Es  enthält  zahlreiche 
Luftblasen.  Nachdem  das  Blut  in  grosserer  Menge  vom  Kaninchen 
abgelaufen  ist,  tritt  der  Exophthalmus  vollständig  zurüclc. 

Der  r.  Halssympathikus  ist  in  ziemlich  festen  Adhärenzen  ein- 
gebettet. Der  r.  obere  Halssympathikus  ist  verdickt.  Der  Seiden- 
faden sitzt  in  der  unteren  Hälfte  fest. 

Die  Mihrosl-opie  der  Serienschnitte  des  Ganglions  ergibt: 

Recht  reichliche  Reste  des  Fadens,  zum  Teil  im  Ganglion,  aber 
wesentlich  in  der  nächsten  Nachbarschaft  des  Ganglions. 

Im  Umkreis  des  Seidenfadens  erblickt  man  eine,  wesentlich  aus 
Lymphozyten  und  grossen  Riesenzellen  bestehende  Zellinfiltration. 
Zudem  ist  fibröses  Bindegewebe  ziemlich  reichlich  vorhanden.  In 
dem  Teil  des  Ganglions,  der  den  Fadenresten  zunächst  liegt,  sind 
die  Ganglienzellen  in  geringerer  Anzahl,  und  das  interstitielle  Ge- 
webe in  reichlicher  Menge  zu  sehen.  Aber  der  grösste  Teil  des 
Ganglions  zeigt  normales  Aussehen.  Am  Halssympathikus  der  linken 
Seite  nichts  zu  bemerken. 

Die  Gl.  ihyreoidea  war  blutreich,  sonst  makroskopisch  normalen 
Aussehens. 

Gew.  des  r.   Schilddriisenlappens  0.250  Gr. 
»         »     1.  »  0.250  Gr. 

Mikroskopisch  sah  man  in  der  Beschaffenheit  der  beiden  Lappen, 
die  normal  war,  keinen  Unterschied. 

An  den  übrigen  Organen  nichts  besonders  zu  bemerken. 

Epikrise:  Der  Versuch  dauerte  43  Tage  lang.  Das  Halssympa- 
thikusleiden bestand  hier  wesentlich  aus  einer  Fremdkörperentzündung 
in   der  nächsten  Nachbarschaft  des  oberen  Halsganglions. 

Ausserdem  ist  auch  ein  Teil  des  Ganglions  affiziert  und  zwar  teil- 
weise, weil  es  durch  die  Entzündung  der  Nachbarschaft  in  Mitleiden- 
schaft gezogen,  teilweise  weil  es  vom  Seidenfaden  berührt  wird 
(Serie  3).  Die  Ganglionentzündung  besteht  aus  Rundzellinfiltration 
und  Zerstrümmerung  der  Ganglienzellen,  die  durch  interstitielles  Ge- 
webe ersetzt  sind. 

Beim  Kaninchen  waren  Zeichen  einer  herabgesetzten  Funktion  des 
Halssympathikus  vorhanden.  Da  diese  erst  2  Tage  nach  der  Opera- 
tion   zutage    traten,     können    sie  nicht  in   mechanischer  Weise  durch 
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den  Eingriff  entstanden   sein.    Die  Ursache  muss  in  der  Entzündung 
liegen. 

Kaninchen  XIII  (gefleckt).     Gew.   2,500  Gr. 

^^/b  19.  In  Urethannarkose  (3.5  Gr.  ürethan)  wurde  ein  feiner 
seidener  Faden  einmal  durch  das,  das  obere  linke  Halssympathikus- 
ganglion deckende  Bindegewebe  gezogen  und  leicht  verknüpft,  damit 
keine  Kompression  des  Ganglions  entstehe. 

^'"  5.  Das  Tier  ist  wach,  frisst  gut.  Kein  Unterschied  der  beiden 
Augen. 

^"  6.  Seit  der  Operation  kein  sicherer  Unterschied  zwischen  den 
Augen. 

"^  6.  Es  besteht  linksseitig  vielleicht  etwas  Enophthalmus,  und 
Augenspalte  und  Pupille  sind  auf  der  linken  Seite  vielleicht  etwas 
kleiner  als  auf  der  rechten. 

^/s.     Seit  dem  '^^,  6  unveränderter  Zustand. 

^^  9.  Wie  am  ^^/e.  Linksseitig  besteht  veilleicht  etwas  Enoph- 
thalmus, und  Augenspalte  und  Pupille  sind  auf  der  linken  Seite  viel- 
leicht etwas  kleiner  als  auf  der  rechten.  Das  Tier  wurde  durch 
Chloroform  getötet. 

Sektion:  Schilddrüse:  Makroskopisch  kein  Unterschied  zwischen 
den  beiden  Schilddrüsenlappen. 

Gew.  des  linken  Lappens  O.io  Gr. 
»         »     rechten        »         O.12     » 

Histologisch  war  die  Beschaffenheit  beider  Lappen  normal. 

Das  linke  obere  Halssympathikusganglion  war  von  spärlichen  Ad- 
härenzen umgeben.  Das  Ganglion  selbst  war  (im  Vergleich  zu  dem 
entsprechenden  rechtsseitigen  Ganglion)  erheblich  verdickt. 

Mikroskopisch  sah  man  in  den  Serienschnitten  um  den  einen  Pol 
des  Ganglions  herum  eine  Menge,  ziemlich  zellenreich  erscheinendes 
fibröses  Bindegewebe. 

Ein  grosser  Teil  des  Ganglions  hatte  normal  aussehende  Struktur: 
in  andern  Teilen  war  die  Anzahl  der  Ganglienzellen  bedeutend  ver- 
ringert und  durch,  teilweis  ziemlich  zellenreiches  interstitielles  Ge- 
webe ersetzt  (vgl.   Schnitt  Nr.   1,   Serie  HI). 

Man  sah  keine  deutlichen  Rests  des  Seidenfadens. 

Das  rechte  Ganglion  symp.  cervicale  superior  erwies  sich  makro- 
wie  mikroskopisch  normal. 

An  den  übrigen  Organen  nichts  Bemerkenswertes. 

Epikrise:  Die  im  Ganglion  vorhandenen  leichten  pathologisch- 
anatomischen Veränderungen  müssen  annehmbar  auf  einer  Fremd- 
körperentzündung im  Umkreis  des  deponierten  Seidenfadens  beruhen, 
die  das  Ganglion  in  Mitleidenschaft  gezogen  hat. 

Die  Veränderungen  haben  den  Hornerschen  Symptomenkomplex  in 
nur  schwacher  Weise  hervorgerufen. 

Kaninchen  XVII.     Gew    2,800  Gr. 

"/e  20.  In  Urethannarkose  (4  Gr.  Urethan)  wurde  ein  feiner 
seidener    Faden    einmal  durch  das,  den  linken  Halssympathikus  um- 
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gebende    Bindegewebe    gezogen    und  ganz  leicht  zusammengebunden, 
damit  das  Ganglion  nicht  komprimiert  werde. 

,  6.     Das  Tier  scheint  sich  wohl  zu  befinden.     Frisst  gut.     Kein 
deutlicher  Unterschied  beider  Augen. 

°  6.     Vielleicht  etwas  linksseitiger  Exophthalmus,  und  Augenspalte 
und  Pupille  kleiner  auf  der  linken  als  auf  der  rechten  Seite. 

^7.     Zustand  seit  dem 

20 /„ 


'Ve 

unverändert. 

20, 

/7 

20 

/8 

» 

"/lo.  Der  Hornersche  Symptomenkomplex  ist  nicht  deutlich  vor- 
handen. 

Das  Tier  gedeiht  vorzüglich,  ist  in  guter  Verfassung  mit  glänzen- 
dem Fell.  Das  Kaninchen  wird  durch  Luftembolie  getötet.  In  der 
Agonie  starker  Exophthalmus  beider  Augen,  der  nach  dem  Tode 
des  Tieres  weiter  bestand. 

Sekiion:  Schwere  Blutüberfüllung  der  Arenen  des  Halses  und  der 
Orbita.     Erhebliche  Hyi^erämie  des  Gehirns. 

An  der  Schilddrüse  makroskopisch   nichts  Bemerkenswertes. 

Rechter  Schilddrüsenlappen:   Gew.   O.20  Gr. 

Linker  ^>  »       0  23  Gr. 

Mikroskopisch  gleiches  Aussehen  beider  Lappen,  die  normale  Struk- 
tur haben.  Das  linke  Halssympathikusganglion  ist  in  Adhärenzen 
eingebettet. 

Das  Ganglion  selbst  ist  von  dem  der  andern  Seite  nicht  merkbar 
verschieden. 

Die  Mikroskopie  des  linken  Ganglions  zeigt  keine  deutlichen  Ver- 
änderungen. 

Das  rechte  Ganglion  zeigt  mikroskopisch  normale  Struktur. 

An  den  übrigen  Organen  nichts  besonders  zu  bemerken. 

Epikrise:  Die  Entzündung  hat  hier  das  Ganglion  nicht  mit  ange- 
griffen, sondern  sich  auf  die  nächste  Umgebung  beschränkt  (vgl.  die 
Adhärenzen).  Diese  Veränderungen  im  Umkreis  des  Ganglions  haben 
im  Halssympathikus  keine  sicher  nachweislichen  Funktionsveränder- 
ungen bewirkt. 


Kaninchen  IX.     Gew.   3,000   Gr.     Versuchsdauer  4^/2  Monat. 

'^^'4  20.  In  Urethannarkose  (5.5  Gr.  Urethan)  wurde  das  Ganglion 
sympathicum  cervicale  superius  sinister  blossgelegt  und  mit  einer  feinen 
Nadel  gelang  es,  einen  seidenen  Faden  einmal  durch  das  das  Ganglion 
umgebende  Bindegewebe  zu  ziehen. 

Um  jede  Kompression  des  Ganglions  zu  vermeiden,  wurde  der 
Faden  ganz  locker  zusammengebunden. 

'^\U.     Das  Tier  schläft. 

^^/i.  Das  Tier  ist  erwacht,  frisst  gut.  Kein  merkbarer  Unterschied 
zwischen  den  Augen. 

^"/ö.  Noch  immer  kein  deutlicher  Unterschied  zwischen  beiden 
Augen.      Das  Kaninchen  schein  sich  wohl  zu  befinden. 

^/6.     Die  linke  Pupille  scheint  etwas  kleiner  als  die  rechte  zu  sein. 
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^^  6.  Das  linke  Auge  ist  etwas  eingesunken,  und  Augenspalte  und 
Pupille  linksseitig  etwas  kleiner  als  rechtsseitig. 

\  8.  Auf  der  linken  Seite  ist  der  Hornersche  Symptomenkoraplex 
zwar  schwach  doch  deutlich  ausgesprochen. 

^"  10.  In  den  letzten  Wochen  ist  der  Hornersche  Symptomen- 
kornplex  auf  der  linken  Seite  wieder  schwächer  geworden,  ist  aber 
doch  noch  deutlich  wahrzunehmen. 

Das  Tier  gedeiht  vorzüglich.  Ist  während  des  ganzen  Versuchs 
gesund  gewesen. 

Das  Kaninchen  wird  durch  Luftembolie  getötet.  Unmittelbar  nach 
Einspritzung  der  Luft  in  die  Ohrenvenen  trat  gleichzeitig  mit  den 
gewöhnlichen  Krämpfen  eine  schwere  Protrusion  beider  Augen  ein. 
Diese  Protrusion  bestand  nach  dem  Tode  des  Tieres  weiter. 

Bei  der  Sektion  waren  die  Venen  des  Halses  und  der  Orbita  er- 
heblich erweitert  und  prall  mit  Blut  gefüllt. 

Im  Gehirn  und  seinen  Häuten  erhebliche  Hyperämie. 

Das  makroskopische  Aussehen  der  Schilddrüse  veranlasste  keine 
Bemerkungen. 

Gew.   des  linken   Laj^pens  0.250  Gr. 
»         >     rechten        »  O.200     ^ 

Mikroskopisch  zeigten  beide  Lappen  ein  normales  und  vollkommen 
gleichartiges  Aussehen. 

In  der  rechten  Hälfte  des  Herzens  zahlreiche  Luftblasen 

An  den  übrigen   Organen  nicht  besonders  zu  bemerken. 

Das  linke  Ganglion  synvpathicum  cervicale  mit  den  benachbarten 
Teilen  des  Halssympathikus  liegt  in  ziemlich  festen  Adhärenzen  ein- 
gebettet. Das  Ganglion  selbst  ist  makroskopisch  erheblich  verdickt 
und  zwar  etwa  doppelt  so  gross  wie  das  normal  aussehende  rechte 
Ganglion. 

Der  eingefädelte  Seidenfaden  Hess  sich  nicht  wiederfinden. 

Das  Ganglion  wurde  fixiert,  gehärtet,  in  Paraffin  gebettet  und  in 
Serienschnitte  geteilt.  Die  Schnitte  wurden  quer  zur  Ganglionachse 
durch  seinen  oberen  Pol  gelegt.  Das  Übrige  des  Ganglions  wurde 
der  Länge  nach  geschnitten. 

Hierbei  zeigten  einige  der  Schnitte  (vgl.  die  Serien  V  und  VI  der 
längsgehenden  Schnitte),  dass  in  einem  Teil  des  Ganglions  die  Zahl 
der  Ganglienzellen  erheblich  verringert  und  das  interstitielle  Gewebe 
stark  vermehrt  war. 

In  einer  vereinzelten  kleinen  Partie,  wo  man  nur  interstitielles 
Gewebe  sieht,  fehlen  die  Ganglienzellen  gänzlich. 

Man  bemerkt  keine  deutliche  entzündliche  Zellinfiltration  und  keine 
sichern  Reste  des  Seidenfadens. 

Am  Halssympathikus  der  andern  Seite  und  den  übrigen  Organen 
war  nichts  besonders  zu  bemerken. 

Epikrise:  Bei  diesem  Kaninchen  fand  man  4^  2  Monate,  nachdem 
der  Seidenfaden  durch  das  linke  obere  Halssympathikusganglion  ge- 
zogen war,  im  Umkreis  des  Ganglions  die  Zeichen  einer  gewesenen 
chronischen  Entzündung.  Im  Ganglion  hatte  sich  die  Anzahl  der 
Ganglienzellen    verringert  und  das  interstitielle  Gewebe  vermehrt,  es 
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war  also  ein  Bild,  das  mit  den  wom  von  den  obenangeführten  Autoren 
in  den  entsprechenden  Ganglien  einzelner  Basedowfälle  gefundenen, 
viel  Ähnlichkeit  besitzt. 

Es  ist  wahrscheinlich,  dass  die  nachgewiesenen  Veränderungen 
durch  den  Seidenfaden  und  zwar  durch  die  von  ihm  hervorgerufene 
Fremdkörper entzündung  verursacht  sind. 

Hierfür  zeugt  die  Tatsache,  dass  der  Seidenfaden,  wenn  man  bei 
ähnlichen  Versuchen  das  Tier  tötet  und  das  Ganglion  früher  als  hier 
geschehen  untersucht,  von  einer  Fremdkörperentzündung  im  Ganglion 
umgeben  ist. 

Der  Umstand,  dass  die  Sektion  den  Seidenfaden  bei  diesem  Ver- 
such nicht  wieder  zutage  förderte,  mag  anzeigen,  dass  er  bei  der 
Operation  nicht  im  Ganglion  selbst,  sondern  nur  in  dessen  Nähe 
angebracht  worden  war. 

Dass  die  Affektion  des  Ganglions  auf  die  Entzündung  und  nicht 
auf  eine  durch  den  Eingriff  verursachte  Verletzung  des  Ganglions 
zurückzuführen  ist,  wird  durch  die  Symptome  der  Versuchstieres 
dargetan. 

Der  Hornersche  Symptomenkomplex  fand  sich  nicht  unmittelbar 
im  Anschluss  an  die  Operation  ein,  wie  es  hätte  der  Fall  sein  müs- 
sen, wenn  die  Ganglienveränderungen  durch  eine  direkte  Verletzung 
beim  Eingriff  zustande  gekommen  wären,  sondern  er  zeigte  sich  erst 
mehrere  Tage  nach  Anbringung  des  Seidenfadens,  so  dass  er  nur 
eine  Folge  der  entzündlichen  Veränderungen  im  Ganglion  und  dessen 
Umkreis  sein  kann. 

Kaninchen  XII.     Gew.   2,600  Gr.     Versuchsdauer  4^4  Monate. 

^",5  20.  In  Urethannarkose  (3.5  Gr.  Urethan)  wurde  ein  feiner 
seidener  Faden  einmal  durch  das  linke  obere  Halssympathikusganglion 
gefädelt  und  locker  zusammengeknüpft,  so  dass  das  Ganglion  durch 
den  Faden  keine  Kompression  erlitt- 

^Vö.  Kleine  deutliche  Augensymptome.  Das  Tier  ist  ziemlich 
schläfrig,  frisst  aber  gut. 

"/5.     Das 
zu  befinden. 

Der  linke  Augapfel  ist  etwas  eingesunken,  Pupille  und  Augenspalte 
linksseitig  kleiner  als  rechtsseitig. 

^^/s.     Deutlicher  Hornerscher  Symptomenkomplex  linksseitig. 

^Ve.     Wie  am  '%. 

^Vß-  Linksseitig  recht  ausgeprägter  Hornerscher  Symptomen- 
komplex. 

Vio.  Der  Hornersche  Symptomen  komplex  ist  linksseitig  immer 
noch  vorhanden,  in  der  letzten  Zeit  aber  weniger  stark. 

Das  Kaninchen  hat  während  des  ganzen  Versuchs  das  beste  Wohl- 
befinden gezeigt. 

Man  hat  keine  Zeichen  einer  veränderten  Schilddrüsenfunktion 
bemerkt. 

Das  Kaninchen  wird  durch  Luftembolie  getötet. 

Unmittelbar    nach    der    Einspritzung   der  Luft  in  die  Ohrenvenen 


VERÄNDERUNGEN    IM    NERVENSYSTEM.  431 

trat  mit  gleichzeitigen  Krämpfen  starker  Exophthalmus  beider  Augen 
ein,  auf  dem  rechten  vielleicht  etwas  stärker  als  auf  dem  linken 
Auge. 

Sektion:  Starke  Blutüberfüllung  der  Hals-  und  Orhitavenen,  des 
Gehirns  und  seiner  Häute. 

Makroskopisch  an  der  Schilddrüse  nichts  Bemerkenswertes. 

Gew.  des  r.  Lappens  0.29  Gr. 
»         »     1.  >         0.2-4  Gr. 

Das  histologische  Aussehen  beider  Lappen  normal. 

Das  linke  Halssympathikusijanglion  war  in  feste  Adhärenzen  ein- 
gebettet und  erheblich   verdickt. 

Mikroskopische   Untersuchung  der  Serienschniite  durch  das  Ganglion: 

In  einigen  Schnitten  (Serie  II)  sieht  man  die  Fadenreste  am  Rande 
des  Ganglions  liegen.  Um  diese  Reste  herum  sieht  man  eine  ziem- 
lich starke,  wesentlich  aus  Lymphozyten  und  zahlreichen  Reisenzellen 
bestehende  Rundzellinfiltration,  zudem  bemerkt  man  eine  Menge 
fibröses  Bindegewebe.  In  den,  dem  Seidenfaden  zunächst  liegenden 
Teilen  des  Ganglions  sind  die  Ganglienzellen  beinahe  ganz  ver- 
schwunden und  durch  interstitielles  Gewebe  ersetzt.  Weiter  entfernt 
von  den  Fadenresten  findet  man  Ganglienzellen  in  zunehmen  der 
Menge,  und  am  weitesten  ab  vom  Faden  sind  die  Ganglienzellen  in 
normaler  Menge  vorhanden. 

In  vielen  Schnitten  sind  keine  Reste  des  Seidenfadens  zu  sehen 
(Serie  I). 

Aber  auch  hier  ist  in  ziemlich  grossen  Teilen  des  Ganglions  eine 
Zunahme  des  interstitiellen  Gewebes  zu  bemerken,  während  die 
Ganglienzellen  nur  geringzählig  sind  und  teilweise  ganz  fehlen. 

Diese  Partien  sind  teilweise  rundzellinfiltriert. 

Am  rechten  Halssympathikus  keine  Veränderungen.  Im  Herzen 
zahlreiche  Luftblasen. 

An  den  übrigen  Organen  nichts  zu  bemerken. 

Epikrise:  Nach  4^4  Monaten  findet  man  am  Rande  des  Ganglions 
Reste  des  Seidenfadens.  Um  diese  Reste  herum  besteht  eine  Fremd- 
körperentzündung, die  sich  über  einen  recht  grossen  Teil  des  Gang- 
lions erstreckt,  wo  die  Ganglienzellen  in  stärkerem  oder  geringerem 
Masse  zugrunde  gegangen  und  durch  interstitielles  Gewebe  ersetzt 
worden  sind. 

Andre  Teile  des  Ganglions  haben  ziemlich  normalen  Bau. 

In  mechanischer  Weise  hat  der  Eingriff  keine,  zu  Augensymptomen 
führenden  Veränderungen  in  der  Funktion  des  Halssympathikus  her- 
beigeführt. 

Aber  vom  5.  Tage  nach  der  Operation  an,  machen  sich  Symp- 
tome einer  herabgesetzten  Funktion  des  Halssympathikus  be- 
merkbar. 

Diese  Funktionsveränderung  kann  also  nur  durch  die  Ent- 
zündung verursacht  sein. 
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Welche  Schlussfolgerungen  lassen  sich  nun  aus  diesen  Ver- 
suchen ziehen? 

In  sämtlichen  Versuchen  wurde  im  Halssympathikusganglion 
oder  seiner  unmittelbaren  Nähe  ein  chronisch  wirkender  Reiz 
deponiert. 


Abb.  1.     Seidenfaden    mit    Fremdkörperentzündung  im    oberen  Halssympathikus- 
ganglion des  Kaninschens  C,21.     Schwache  Vergrösserung. 


Denn  dass  der  Seidenfaden  als  Eeiz  gewirkt  hat,  wird  durch 
die  Fremdkörperentzündung  im  Umkreis  bezeugt,  und  dass  die 
Wirkung  des  Reizes  das  Ganglion  selbst  betroffen  hat,  wird 
durch  die  Ausbreitung  der  Fremdkörperentzündung  bezeugt 
(Abb.  1—4). 

Der  Umfang  der  Entzündung  ist,  je  nachdem  der  Faden  1,  2 
oder  3  Mal  durch  das  Ganglion  gefädelt  wurde,  verschieden 
gewesen. 
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Der  Charakter  der  Entzündung  ist  aber  in  allen  Fällen  der- 
selbe gewesen: 

Die  Entzündung  war  chronischer,  langsam  verlaufender,  wenig 
destruktiver  und  ziemlich  produktiver  Art.  Mit  andern  Worten, 
sie  besass  in  histologischer  Beziehung  Ähnlichkeit  mit  der  Ent- 
zündung, die  man  in  dem  entsprechenden  Ganglion  einiger  Fälle 
der  Basedowschen  Krankheit  gefunden  hat. 


Abb.  2.     Das    ganglion   der    Abb.    1    in  starker   Yergrössernng.     Gesichtsfeld  der 

nächsten    Nachbarschaft    des    seidenen    Fadens:    Man     sieht    den    Faden  und  im 

Umkreis  die  Entzündung  mit  den  Fremdkörperriesenzellen. 


Bei  sämtlichen  Fällen  fand  man  neben  den  angegriffenen  Stellen 
des  Ganglions  auch  normal  aussehendes  Gangliengewebe  (Abb. 
1-4). 

Der  Seidenfaden  und  die  durch  ihn  erzeugten  entzündlichen 
Veränderungen  haben  den  Funktionszustand  des  Halssym'pathikus 
in  den  jeweiligen  Fällen  auf  folgende  Weise  beeinflusst: 

Bei  einem  Tier  (Kaninchen  XVII),  wo  sich  nur  periganglionäre 
Veränderungen   fanden,    wo   aber   das   Ganglion   selbst   nicht   in 
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Abb.  3.     Das    Ganglion    der    abb.    1  in  starker  Vergrösserung.     Das  Gesichtsfeld 

in    einige    Entfernung    vom    Seidenfaden.     Man    sieht    Ganglienzellen,    aber    das 

interstitielle  Gewebe  ist  vermehrt  und  rundzellinfiltriert. 


Abb.  4. 


Der    Seidenfaden    mit  Fremdkörperentzündung  des  Ganglions  des  Kanin- 
chens M/21.    Mikrophotographie. 
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Mitleidenschaft  gezogen  war,  trat  in  der  Halssympathikusfunk- 
tion keine  nachweisliche  Veränderung  ein. 

Bei  einem  Tier  (Kaninchen  XIII),  wo  das  Ganglion  nur  leicht 
angegriffen  war,  fanden  sich  die  Zeichen  einer  herabgesetzten 
Funktion  des  Halssympathikus  nur  andeutungsweise. 

Bei  den  übrigen  6  Tieren,  wo  die  Ganglienveränderungen 
stärker  zutage  traten,  zeigten  sich  einige  Tage  nach  Beginn  des 
Versuches  mehr  oder  weniger  deutliche,  zunehmende  Anzeichen 
einer  herabgesetzten  Funktion  des  Hals  Sympathikus,  d.  h.  das 
Gegenteil  dessen,  was  man  nach  der  Sympathikustheorie  hätte  erwarten 
sollen  (Abb.  5  und  6). 

Weder  der  chronisch  wirkende  Reiz  in  den  Ganglien  noch 
die  durch  diesen  Reiz  erzeugte  chronische  Entzündung  haben 
.mithin  auch  nvir  in  einem  einzigen  unsrer  Versuche  nachweisbare 
Symptome  einer  chronischen  Sympathikusreizung  hervorge- 
bracht. Und  zwar  kamen  wir  zu  diesem  Ergebnis,  trotzdem, 
die  Versuche  an  derselben  Art  Tieren  zur  Ausführung  gelangten, 
mit  denen  Claude  Bernard  die  für  die  Sympathikustheorie 
grundlegenden  Experimente  vornahm,  eben  diesen  Tieren,  bei 
denen  sich  ein  Reizzustand  des  Halssympathikus  am  aller- 
leichtesten  durch  Augenerscheinungen  kundgibt. 

Unsre  Versuchstiere  Avaren  vollständig  symptomenfrei,  bis  der 
Reiz,  bezw.  die  Entzündung  nach  mehrtägigem  Bestehen  das 
Ganglion  so  stark  geschädigt  hatte,  dass  Ausfallsymptome  ein- 
traten.^ 

Ausgeschlossen  ist  natürlich  nicht,  dass  vielleicht  andre  chro- 
nische Reize  oder  andre  Entzündungszustände  einen  Irritations- 
zustand hervorgerufen  hätten,  wie  wir  ihn  durch  unsre  Versuche 
nicht  erzielen  konnten,  doch  ist  dies  nicht  sehr  wahrscheinlich. 

Soweit  mir  ersichtlich,  muss  man  daher  aus  diesen  Versuchen 
schliessen  dürfen,  dass  eine  Entzündung  des  Halssympathikus  bei 
Kaninchen  kaum  eine  chronische  Hyperfunktion  des  Halssym- 
pathikus herbeiführen  kann. 

Das  Ergebnis  dieser  Versuche  steht  somit  in  direktem  Wider- 
spruch  zu   den   WiLSONschen   Experimenten. 

Aber  mit  dem,  was  vom  pathologisch-anatomischen  Gesichts- 

^  Andeutungsweise  traten  bei  einem  der  Versuchstiere  (D/21)  schon  gleich 
nach  dem  Eingriff  Ausfallssymptome  des  Halssympathikus  (eine  vielleicht  etwas 
verkleinerte  Augenspalte)  auf.  Hieran  kann  nur  eine  während  des  Eingriffs  er- 
folgte mechanische  Verletzung  des  Halssympathikus  Schuld  gewesen  sein. 

Aber  deutlich  zeigte  sich  der  Hornersche  Symptomenkomplex  erst  mehrere 
Tage  nach  Beginn  dess  Versuchs,  und  auch  in  diesem  Falle  kann  er  daher  nur 
auf  der  sich  entwickelnden  Entzündung  beruht  haben. 


VERÄNDERUNGEN   IM    NERVENSYSTEM. 


437 


Abb.  5.     Rechtsseitiger    Hornersclur    .SyinptdmLTikomjjlex    eines    Kaninchens   mit 

Fremdkörperentziindung    des    oberen    rechten    iSympathikusganglions    (Kaninchen 

0  31).     Man  bemerkt  den  Enophthalmus  des  rechten  Auges. 


Abb.  6.     Das    Kaninchen    der    Ab.  5,  von    beiden    Seiten    gesehen.     Ptosis    und 

verkleinerte    Augenspalte    des    rechten    Auges     (es    ist    auch    Miosis    vorhanden, 

doch  auf  der  Photographie  nicht  deutlich  zu  sehen). 
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punkt  aus  zu  erwarten  stand,  stimmen  sie,  meines  Erachtens, 
doch  verhältnismässig  gut  überein. 

Zu  erwarten  war,  dass  eine  chronische  Entzündung,  welche  die 
Anzahl  der  Ganglienzellen  verringert  und  teilweise  degenerative 
Veränderungen  der  noch  erübrigten  Ganglienzellen  bewirkt, 
sehr  bald  Ausfallssymptome  geben  muss. 

Dies  trifft  ja  auch  bei  dem  Leiden,  der  Poliomyelitis,  zu, 
mit  dem  Wilson  die  von  ihm  in  diesen  Ganglien  gefundene 
Entzündung  vergleicht. 

Was  die  Schilddrüse  unsrer  Versuchstiere  anbetrifft,  so  wurde 
sie  durch  die  Sympathikusaffektion  nicht  merkbar  berührt. 

In  einigen  der  Versuche  wog  das  Seitenläppchen  der  operierten 
Seite  etwas  mehr  als  das  der  Gesunden  (C721,  XVII,  IX). 

Aber  in  andern  Versuchen  wiederum  zeigte  das  Gewicht  der 
beiden  Lappen  keinen  Unterschied  (D/21,  0/21),  und  bei  den 
Kaninchen  XII  und  XIII  war  der  Seitehlappen  der  operierten 
Seite  leichter  als  der  der  Gesunden. 

Diesen  kleinen  Gewichtsschwankungen  ist  daher  für  unsre 
Zwecke  kaum  wert  beizulegen. 

Der  mikroskopische  Bau  beider  Lappen  der  Schilddrüse  war 
in  sämtlichen  Versuchen  normal  und  gleichartig. 

Der  Allgemeinzustand  aller  Tiere  war  vom  Tage  der  Operation, 
an,  bis  sie  getötet  wurden,  vorzüglich. 

Die  Sympathikusaffektion  verursachte  daher  keine  nachweis- 
■baren  Allgemeinerscheinungen. 

Die  Operationswunden  heilten  alle,  und  die  Obduktion  konnte, 
abgesehen  von  der  Fremdkörperentzündung,  keine  Zeichen  einer 
Infektion  nachweisen. 

Auch  mit  Bezug  auf  die  Schilddrüse  und  die  Allgemeiner- 
scheinungen sind  wir  also  zu  andern  Ergebnissen  als  Wilson  ge- 
kommen. 

Soweit  mir  ersichtlich,  sollte  man  diesen  Unterschied  zwischen 
unsern  und  Wilsons  Ergebnissen  dadurch  erklären  können,  dass 
bei  den  WiLSONschen  Versuchstieren  eine  akute  Infektion  vor- 
handen war.  Dies  könnte,  wie  oben  erwähnt,  die  Allgemeiner- 
scheinungen der  WiLSONschen  Versuchstiere  erklären,  wie  auch 
das    Zutagetreten   einzelner   Schilddrüsenveränderungen. 

Mit  Recht  wird  sich  hier  der  Einwand  erheben,  dass  Analogie- 
schlüsse eigentlich  nicht  zu  ziehen  sind  von  diesen  mit  groben 
Mitteln  bei  Kaninchen  künstlich  erzeugten  Veränderungen  zu 
den    feinverzweigten  Vorgängen,   die   sich   in   der   menschlichen 
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Pathologie  naturgemäss  abspielen,  und  dass  die  Ähnlichkeit 
zwischen  dem  Leiden,  das  wir  zu  kopieren  wünschten  und  dem 
tatsächlich  erzeugten,  eine  ziemlich  bedingte  ist. 

Über  unsre  Versuchsergebnisse  lässt  sich  daher  mit  Hinblick 
auf  die  Halssympathikusaffektion  bei  Morbus  Basedowii  nur 
sagen,  dass  sie  in  gewisser  Weise  der  Auffassung  als  Stütze  dienen, 
die  vom  pathologisch-anatomischen  Standpunkt  aus  schon  von 
vornherein  als   wahrscheinlich   hinzustellen   war,   nämlich: 

Dass  die  Halssympathikusaffektion  in  den  Fällen  der  Base- 
dowschen Krankheit,  wo  sie  vorhanden  ist,  kaum  eine  chro- 
nische Sympathikushyperfunktion  bewirkt  und  somit  vermut- 
licherweise nicht  der  Ausgangspunkt  der  Krankheit  sein  kann. 

Einen  Beweis,  welcher  Art  diese  Halssympathikusveränderungen 
bei  Morbus  Basedowii  seien,  können  unsre  Versuche  dagegen 
nicht  erbringen. 

Während  also  die  Schlussfolgerungen,  die  man  aus  dem  Ver- 
halten unsrer  Versuchstiere  auf  das  Verhalten  bei  Basedowpa- 
tienten ziehen  kann,  recht  bescheiden  sind,  so  können  doch  unsre 
Versuchsergebnisse  mit  Hinblick  auf  die  Haltbarkeit  der  Sympathi- 
kustheorie  etwas  höher  bewertet  werden. 

Die  Sympathikustheorie  sucht  nämlich,  wie  aus  dem  Vorgeh- 
enden erhellt,  ihre  wesentliche  Stütze  in  Tierex'perimenten  und 
zwar  in  Tierexperimenten  ähnlicher  Art  wie  die  unsrigen,  und 
zum  grossen  Teil  ausgeführt  an  derselben  Art  von  Tieren  wie 
bei  unsern  Versuchen. 

Wo  nun  diese  experimentelle  Seite  der  Sache  in  Betracht 
kommt,  müssen  unsre  Resultate  mit  den  Ergebnissen  früherer 
Forscher  kommensurabel  sein. 

Ich  meine,  dass  die  Ergebnisse  unsrer  Versuche  die  experimen- 
telle Grundlage  der  Sympathikustheorie  schwächen,  und  da  die 
klinischen,  therapeutischen  und  pathologisch-anatomischen  Be- 
gründungen dieser  Theorie,  wie  oben  dargelegt,  stets  auf  schwa- 
chen Füssen  gestanden  haben,  ist  sie,  meinem  Dafürhalten  nach, 
zum  mindestens  als  sehr  wenig  wahrscheinlich  anzusehen. 

II.     Die  Pathogenese  des  Basedowexophthalmus. 

Wie  mehrmals  früher  erwähnt,  meinen  viele,  der  Basedow- 
exophthalmus beruhe  auf  einer,  infolge  der  Reizung  des  Halssym- 
pathikus entstehenden  Protraktion  des  Augapfels.  Eine  der- 
artige Deutung   der  Pathogenese   dieser  Erscheinung   steht   im 
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Widerspruch  zu  der  soeben  dargelegten  Auffassung  der  Rolle, 
die  dem  Halssympathikus  in  der  Pathogenese  des  Morbuss  Base- 
dowii  zukommt. 

Ist  unsre  Auffassung  der  Beziehungen  des  Halssympathikus 
zum  Morbus  Basedowii  richtig,  so  muss  der  Basedowexophthalmus 
unabhängig  von  etwaigen  Reizzuständen  des  Halssympathikus 
entstehen  können. 

Mit  wie  grosser  Wahrscheinlichkeit  dies  anzunehmen  ist, 
werden  wir  im  Folgenden  untersuchen. 

BiRCH-HiRSCHFELD  zufolge  kann  ein  Exophthalmus  auf 
zweierlei  Weise  entstehen: 

Protractio  bulbi:  Stärkere  Aktion  pro  traktorischer  Faktoren, 
z.  B.  Sympathiskusreizung  mit  gesteigertem 
Impuls  zur  Müllerschen  Muskel. 
Protrusio  bulbi:  Raumbeschränkung  der  Orbita.  Schwächung 
retraktorischer  Faktoren,  z.  B.  Parese  des 
Oculomotorius. 

Aus  verschiedenen  Gründen  scheint  es  weniger  wahrscheinlich  zu 
sein,  dass  der  Basedowexopthalmus,  so  wie  früher  angenommen, 
einer  auf  Grund  von  Halssympathikusreizung  entstehenden  Pro- 
tractio bulbi  zuzuschreiben  sei. 

Wir  haben  schon  erwähnt,  dass  die  zum  Bilde  einer  Halssym- 
pathikusreizung gehörende  Pupillenerweiterung  gewöhnlich  nicht 
bei  Basedowexophthalmus  wahrzunehmen  ist. 

Auch  macht  sich  der  durch  experimentelle  Sympathikusrei- 
zung bei  Tieren  erzeugte  Exophthalmus  nicht  besonders  stark  be- 
merkbar (Birch-Hirschfeld),  während  diese  Erscheinung  bei 
der  Basedowschen  Krankheit  ja  in  schwerster  Weise  zutage 
treten  kann. 

Der  sympathikogene  Ursprung  des  BasedowexojDhthalmus  hat 
noch  mehr  an  Wahrscheinlichkeit  verloren,  nachdem  die  ^laüde 
BERNARDSchen  Versuche^  einigemale  bei  Halsoperationen  an 
Menschen  ausgeführt  wurden  (Mc  Callum,  Chvostek),  und 
es  sich  dabei  erwies,  dass  kein  nachiveisharer  Exophthalmus  zustande 
kam. 

Es  mag  dies  wohl  mit  der  von  Sattler  und  Fr.  Krause  nach- 
gewiesenen Verkümmerung  der  Müllerschen  Muskel  beim  Men- 
schen zusammenhängen. 

Sowohl  diese  hier   erwähnten   Autoren   wie  auch   Chvostek, 


^  Elektrische  Reizung  des  Halssympathikus. 
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Troell  II.  a.  bezweifeln  daher,  dass  Basedowexophthalmus  auf 
einer  Reizung  des  Halssympathikus   beruhe. 

Wie  unabhängig  dieser  Zustand  vom  Halssympathikus  sein 
kann,  gibt  sich  auch  darin  kund,  dass  die  schwersten  Grade  dieses 
Exophthalmus  nicht  durch  die  Resektion  des  Halssympathikus 
beeinflusst  werden.    Roger  nennt  folgendes  Beispiel  hierfür: 

Bei  einem  Basedowpatienten  mit  schwerem  zunehmenden 
Exojjhthalmus  mit  Ulcus  corneae  und  ödem  der  Augenlieder, 
wurde  versuchsweise  eine  Ligatur  beider  AA.  thyreoidese  inf. 
sowie  Sympathikoektomie  und  zwar  erfolglos  ausgeführt.  Erst 
die  Resektion  der  lateralen  Orbitawand  und  teilweises  Zusam- 
mennähen der  Augenlider  führte  Besserung  herbei. 

Dass  die  Augenerscheinungen  bei  Basedow  nach  der  Resek- 
tion des  Halssympathikus  in  vielen  Fällen  eine  teilweise  Rück- 
bildung zeigen  (Balacescu  u.  a.,  siehe  oben),  ist,  wenn  man  die 
Erscheinungen  einer  Halssympathikusinsuffizienz  in  Betracht 
zieht,  sehr  gut  verständlich.  Dies  gibt  jedoch  keine  Anhaltspunkte 
für  die  sympathikogene  Natur  des   Basedowexophthalmus. 

Einige  Forscher  (vgl.  Chvostek)  haben  den  Exophthalmus 
wie  auch  die  andern  Augenbefunde  bei  Morbus  Basedowii  als 
die    Folge   einer   Augenmuskelschwächung   erklären   wollen. 

In  gewisser  Weise  könnte  dies  Berechtigung  haben,  da  diese 
Krankheit  bekanntlich  nicht  selten  mit  genereller  Muskel- 
schwäche verbunden  ist,  andre  Umstände  aber  lassen  diese  Er- 
klärung wiederum  als  hinfällig  erscheinen. 

Erstens  braucht  selbst  eine  totale  Ophthalmophlegie  nicht 
immer  Exophthalmus  zu  ergeben:  trifft  dies  aber  ein,  so  geschieht 
es  meist  nur  in  geringem  Masse  (Birch-Hirschfeld). 

Zweitens  sollte  man  annehmen  können,  dass  eine  so  hochgradige 
Augenmuskelschwäche,  die  einen  Exophthalmus  nach  sich  ziehe, 
auch  andre  Zeichen  einer  Augenmuskelinsuffizienz  veranlassen 
müsse,  aber  solche  gehören  ja  nicht  mit  zum  allgemeinen  Base- 
dowbild. ^ 

Die  Annahme,  dass  der  Basedowexophthalmus  auf  einer,  wegen 
Erschlaffung  der  Augenmuskeln  entstandenen  Protrusio  bulbi 
beruhen  solle,  lässt  sich  daher  nicht  aufrechterhalten. 

Erübrigt  bleibt  dann  nur  noch  die  letzte  der  obenerwähnten 
allgemeinen  Ursachen  für  Exophthalmus: 

Protrusio  bulbi  wegen  Raumbeschränkung  der  Orbita. 


'  Allerdings  ist  das  Mümus'sclie  Zeichen  in  diesem  Sinne  gedeutet  worden. 
29— 2.V0255.   Acta  med.  ScanJinai:  Vol.  LVIII. 
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Dass  eine  solche  Raumbeschränkung  durch  Veränderungen  der 
Orbitalwandung  bedingt  werden  könne,  wird  durch  nichts  ange- 
deutet, weshalb  also  nur  eine  Protrusion  des  Augapfels  wegen 
Volumzunahme   des   retrobulbären   Gewebes   in   Betracht  käme. 

Man  hat  gemeint,  dies  könne  auf  einer  Hypertrophie  des  retro- 
bulbären Fettgewebes  beruhen  oder  in  einer  retrobulbären  Ent- 
wicklung des  Lymphoidgewebes,  ähnlich  wie  es  zuweilen  bei 
Leukämie  soll  eintreffen  können. 

Eine  Hypertrophie  des  Orbitalgewebes  hat  man  auch  in  ein- 
zelnen Fällen  von  Morbus  Basedowii  nachweisen  können  (vgl.  den 
vorerwähnten  Fall  Rogeks). 

Mit  Bezug  aber  auf  die  Ursache  des  Exophthalmus  bei  Basedow 
geben  auch  meist  die  Sektionsergebnisse  wenig  Aufschlüsse,  denn 
selbst  dort,  wo  starker  Exopthalmus  vorhanden  war,  ist  oft 
keine  deutliche  Zunahme  des  retrobulbären  Gewebes  nachzu- 
weisen. 

Betrachtet  man  einen  ziemlich  starken  Basedowexophthalmus 
in  klinischem  Sinne,  muss  es  auffallen,  dass  er  gewissermassen 
aus  2  Komponenten  besteht,  die  sich  verschiedenartig  verhalten. 

Der  eine  Komponent  ist  rasch  wechselnder  Natur,  kann  sich 
von  Tag  zu  Tag,  ja  von  Stunde  zu  Stunde  verändern,  je  nachdem 
der  Patient  sich  ruhig  fühlt  oder  erregt  ist. 

Dieser  Komponent  reagiert  auch  prompt  auf  eine  wohlgelungene 
Therapie,  die  ihn  ganz  zum  Schwinden  bringen  kann. 

Im  Einklang  hiermit  gehört  eine  Besserung  des  Exophthalmus 
nach  einer  wohlgelungenen  Basedowtherapie  zur  Regel;  dies  geht 
auch  aus  unserm  Material  herfor. 

Der  andre  Komponent  des  BasedoM'exophthalmus  ist  hinge- 
gen recht  konstant  und  wird  gar  nicht  oder  nur  in  geringem  Masse 
selbst  von  einer,  auf  alle  die  andern  Basedowerscheinungen  sehr 
günstig  wirkenden  Therapie  beeinflusst  (vgl.  z.  B.  Fall  175). 

Durch  das  Vorhandensein  dieses  Komponenten  wird  die  schon 
längst  wohlbekannte  Tatsache  bedingt,  dass  die  Heilung  eines 
ausgesprochenen  Exophthalmus  nach  Hemistrumektomie  ein 
verhältnismässig  seltenes  Vorkomnis  ist. 

Diese  beiden  Komponenten  können  sich  in  den  jeweiligen  Fällen 
in  je  verschiedener  Masse  geltend  machen.  Es  scheint  oft,  als 
träte  der  letztere  Komponent  mit  der  längeren  Dauer  eines 
Exophthalmus  stärker  zutage. 

Wir  werden  uns  vorerst  mit  dem  ersteren,  dem  schnellwech- 
selnden Komponenten  beschäftigen.    Hierbei  zeigt  es  sich,  dass 
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die  Gelegenheitsursachen,  die  ein  rasches  und  vorübergehendes 
Zunehmen  des  Basedowexophthalmus  bedingen  —  z.  B.  eine 
Gemütserregung,  eine  körperliche  Anstrengung,  ein  Hustenanfall 
—  dass  diese  auch  eine  rasche  und  ebenfalls  mehr  oder  weniger 
vorübergehende  Kongestionszunahme  zum  Gesicht  und  die  ver- 
mehrte Bliitanfülhmg  der  Hals-  und  Stirnvenen  zur  folge  haben. 

Mit  andern  Worten: 

Schwankungen  in  der  Stärke  des  Exophthalmus  und  im  Blutandrang 
zum  Kopfe  scheinen  parallel  zu  verlaufen,  als  ob  eines  durch  das 
andre  bedingt  würde. 

Da  nun  die  gelegentlich  anschwellenden  Venen  auch  die  Ab- 
laufsvenen des  Orbitalhlutes  darstellen,  wäre  es  denkbar,  dass 
die  erwähnten  raschen  Intensitätschwänkungen  des  Exoj^hthal- 
mus  abhängig  sein  könnten  von  der  Blutmenge  und  zwar  vor  allem 
dem  Füllungsgrad  der  Venen  im  retrobulbären  Gewebe. 

Diese  Annahme  wird  durch  die  Tatsache  bestätigt,  dass  alle 
Faktoren,  die  den  Ablauf  des  venösen  Blutes  vom  Kopf  hindern 
(z.  B.  Husten,  vornübergebeugte  Stellung)  gewöhnlich  von  einem 
Zunehmen  des  Basedowexophthalmus  begleitet  sind  (Chvostek). 

BiRCH-HiRSCHFELD  Und  Sattler  haben  auch  durch  eine  Eeihe 
photographisch  registrierter  und  exophthalmometrischer  Beob- 
achtungen nachgewiesen,  dass  die  durch  die  vornübergebeugte 
Stellung  entstehende  Vortreibung  des  Augapfels  bei  einem  Base- 
dowpatienten viel  stärker  ist  als  bei  normalen  Personen,  wo  eine 
derartige  Stellungsveränderung  das  Lager  der  Augäpfel  nur 
geringfügig  beeinflusst. 

Mithin  besagen  verschiedene  klinische  Beobachtungen,  dass 
jedenfalls  der  eine  Komponent  des  Basedowexophthalmus  durch 
den  Füllungsgrad  der  retrobulbären  Gefässe  bedingt  sei. 

Dass  die  Sektionsergebnisse  dies  nicht  deutlich  veranschau- 
lichen, dürfte  in  Umständen  begründet  sein,  wie  sie  beispielsweise 
der  folgende  Fall  darstellt: 

Fall  9.  Patient  starb  unter  dem  Bild  eines  akuten  Basedows, 
wobei  sich  starker,  zunehmender  Exophthalmus  entwickelte. 
Patient  war  stark  kongestioniert  im  Gesicht,  die  Venen  des  Halses 
und  der  Stirn  waren  stark  geschwollen,  und  Patient  hatte  Neigung 
zum  Nasenbluten. 

Patient  wurde  etw^as  20  Stunden  nach  Eintreten  des  Todes 
obduziert.  Nun  war  kein  deutlicher  Exophthalmus  mehr  vorhanden. 
Das  Gesicht  war  blass,  die  Halsvenen  nicht  sichtbar.  Im  retro- 
bulbären  Gewebe   keine  besondere  venöse  Hyperämie. 
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Es  scheint  mir,  als  könnte  diese  Mangel  an  nachweisbaren 
Veränderungen  des  retrobulbären  Gewebes  in  Eücksicht  auf  die 
Tatsache,  dass  der  schwere  intra  vitam  bestehende  Exophthalmus 
20  Stunden  nach  dem  Tode  fast  ganz  verschwunden  war,  so  er- 
klärt waren,  als  sei  das  in  der  Orbita  vorhandene  Blut  post  mor- 
tem nach  hinten  gesunken.  (Vgl.  auch  unsre  Versuche,  die  dartun, 
dass  die  Augäpfel,  wenn  man  eine  mit  Exophthalmus  verbun- 
dene Hyperämie  nach  dem  Tode  aufhebt,  wieder  in  die  richtige 
Lage  zurücksinken.) 

Die  negativen  Sektionsbefunde  sollten  daher  zu  der  hier  geltend 
gemachten  Auffassung  nicht  im  Widerspruch  stehen. 

Um  die  Richtigkeit  der  hier  dargelegten  Gesichtspunkte  nach- 
zuprüfen, hat  es  Interesse,  den  Basedowexophthalmus  mit  einem 
Exophthalmus  zu  vergleichen,  der  mit  Sicherheit  von  einer  Blut- 
überfüllung des  retrobulbären  Gewebes  herrührt. 

Als  sicheren  vaskulären  Exophthalmus  kennt  man  zunächst 
den  sogenannten  "pulsierenden  Exophthalmus,  der  jedoch  so  geringe 
Ähnlichkeit  mit  dem  Basedowexophthalmus  hat,  dass  er  unsern 
Zwecken  nicht  dienen  kann. 

Grösseres  Interesse  hat  der  sogenannte  intermittierende  Exoph- 
thalmus, der  wie  der  Basedowexophthalmus  wechselnde .  Intensi- 
tät hat.  Jedenfalls  beruhen  einige  —  nach  der  Ansicht  vieler, 
alle  —  Fälle  dieses  intermit.  Exophthalmus  auf  einer  an  Stärke 
schwankenden  Blutüberfüllung  des  retrobulbären  Gewebes 
(Birch-Hirschfeld). 

Doch  wird  dies,  was  bei  der  Basedowschen  Krankheit  nicht 
in  Betracht  kommt,  durch  variköse  Venen  der  Orbita  bedingt. 

Auch  der  intermittierende  Exophthalmus  ist  deshalb  ein  mit 
Bezug  auf  Morbus  Basedowii  unvollkommenes  Vergleichsobjekt. 

Dasselbe  gilt  den  seltenen  Fällen  von  gewöhnlich  nicht  vari- 
ierendem und  wenig  hervortretenden  Exophthalmus,  der  als 
Folge  von  Geschwülsten  (z.  B.  Hypophysentumoren,  Scalinci) 
auftritt,  die  auf  die  Ablaufsvenen  des  Kopfes  und  der  Orbita 
einen  Druck  üben. 

Die  obengenannten  Formen  des  Exophthalmus  zeigen,  dass 
eine  Blutüberfüllung  des  retrobulbären  Gewebes  beim  Menschen 
Exophthalmus  bedingen  kann,  und  dass  ein  so  entstandener 
Exophthalmus  wechselnder  Stärke  sein  kann. 

Aber  sonst  zeigen  diese  Formen  des  Exophthalmus  ein  vom 
Basedowexophthalmus   abweichendes   Verhalten. 
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Um  ins  Reine  zu  bringen,  ob  auch  dieser  ganz  oder  teilweise 
auf  einer  Blutüberfüllung  des  retrobulbären  Gewebes  beruhe, 
ist  es  also  notwendig,  mehr  oder  bessere  Vergleichsobjekte  her- 
anzuziehen. 

Man  muss  unter  anderm  zu  erfahren  suchen,  ob  ein  vaskulärer 
Exophthalmus,  ohne  grössere,  anatomische  Veränderungen  der 
Gefässwande  der  Orbita  zustande  kommen  kann,  da  solche  Ver-^ 
änderungen  ja  bei  der  Basedowschen  Krankheit  nicht  zu  finden 
sind.  Auch  muss  man  in  Erfahrung  bringen,  inwieweit  ein  vasku- 
lärer Exophthalmus  von  einer  Halssympathikusaffektion  ab- 
hängig ist. 

Zu  diesem  Zweck  haben  wir  unsre  Zuflucht  abermals  zum 
Tierexperiment  genommen. 


Experimentelle  Untersuclmngen  über  retrobulbäre 
Hyperämie  als  Ursache  des  Exoplitlialmus. 

Diese  Untersuchungen  zerfallen  in  2  Gruppen: 

Gruppe  I. 

Die  retrobulbäre  Hyperämie  ist  hier  duch  eine  mehr  oder  weniger 
ausgestreckte  Unterbindung  der  Halsvenen  hervorgerufen  wor- 
den und  zwar  in  ähnlicher  Versuchsanordnung,  wie  Mc  Callum 
und  BoDDART  sie  schon  früher  mit  Erfolg  benutzt  haben. 

Die  Versuche  kamen  an  9  Kaninchen  zur  Ausführung,  wobei 
einige  der  Tiere  zum  Objekt  mehrerer  Versuche  gemacht  wurden. 

Der  Ablauf  des  venösen  Blutes  von  der  Orbita  erfolgt  bei  Ka- 
ninchen in  etwas  andrer  Weise  als  beim  Menschen.  Die  V.  V. 
jugulares  int.  des  Kaninchens  sind  nämlich  sehr  zart,  während  die 
V.  V.  jugulares  ext.  stark  entwickelt  sind  und  die  Ablaufskanäle 
für  den  grössten  Teil  des  Blutes  von  Kopf  und  Orbita  darstellen. 

2 — 3  cm  oberhalb  der  Clavicula  teilt  sich  die  V.  jug.  ext.  meist 
in  zwei  gleichgrosse  Äste. 

Man  erzielt  somit  die  stärkste  Stauung,  wenn  man  die  V.  V. 
jugulares  ext.  unmittelbar  oberhalb  der  Clavicula  ligiert,  so  wie 
wir  es  bei  diesen  Versuchen  getan  haben. 

Die  Tabelle  6  stellt  dar,  welche  Venen  ligiert  sind,  die  Folgen 
der  Ligatur,  und  ob  der  Halssympathikus  des  Kaninchens  ange- 
griffen war  oder  nicht. 

Wie  der  Tabelle  und  dem  Versuchsprotokoll  zu  entnehmen, 
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sind  in  den  meisten  Fällen  an  demselben  Tier  verschiedene  Ein- 
griffe rechts-  und  linksseitig  am  Hals  vorgenommen  worden: 

Teils  hat  eine  Unterbindung  der  Venen  auf  der  einen  Seite 
stattgefunden  und  die  andre  Seite  ist  intakt  verblieben,  teils  ist 
auf  beiden  Seiten  ligiert,  aber  nur  der  Sympathikus  der  einen 
Seite  lädiert  worden,  während  er  auf  der  andern  Seite  unberührt 
blieb. 

Übersichts-  und  vergleichshalber  sind  daher  in  der  Tabelle  die 
rechte  und  linke  Seite  jedes  Kaninchens  getrennt  aufgeführt. 

Kaninchen  A  21.     (Weisses  >Smaalens> -Kaninchen,   3,000   Gr.) 

Urethan-Aethernarkose. 

■^Vä-     Ligatur  der   V.  jugulai-is  externa  sinistra. 

Ligatur  quer  über  den  Isthmus  thyreoideae. 

Unmittelbar  nach  der  Operation  erheblich  stärkere  Rotfärbung  des 
linken  Ohres,  wo  auch  die  Gefässe,  vor  allem  die  Venen  deutlicher 
hervortreten. 

Leichte  Protrusion  des  linken  Auges,  dessen  Pupille  auch  etwas 
stärker  erweitert  als  rechtsseitig  ist. 

^^/2.  Kaninchen  vollkommen  wach,  aber  schlaff.  Starker  Schnup- 
fen, etwas  Dyspnoe.  Heute  kein  deutlicher  Unterschied  zwischen  Far- 
be und  Gefässfüllung  beider  Ohren. 

Vielleicht  besteht  noch  etwas  Protrusion  des  linken  Auges,  jeden- 
falls aber  kein  Pupillenunterschied. 

^"/a.  Kein  deutlicher  Unterschied  zwischen  den  beidseitigen  Augen 
oder  Ohren. 

14   '  ft-r-  12  / 

/2.  Wie  am  /2. 
^Va.  Wie  am  '^'2. 
^Va.  Wie  am  '^2. 
Abschlus  des  Versuches. 

Kaninchen  B  21.     (Weisse  >'Smaalen^>-Kaninschen)    Etwa  3,000  Gr. 

Morphium -Aethernarkose. 

■^"/s.  Ligatur  der  V.  jugidaris  externa,  dexter  und  Extirpation  des 
rechten  Halssympathikus. 

Unmittelbar  nach  der  Operation  starke  Rotfärbung  des  rechten  Ohres, 
dessen    Gefässe  viel  stärker  mit  Blut  gefüllt  sind  als  die  des  linken. 

Starke  Protrusion  des  rechten  Auges  mit  vereinzelten  Ecchymosen 
der  Konjunktiv  a.  Die  rechte  Pupille  grösser  als  die  linke,  Erweite- 
rung der  r.   Augenspalte. 

Das  Ganglion  mikroskopisch  identifiziert. 

■"^^A.     Kaninchen  lebhaft.     Kein  Schnupfen. 

Wie  gestern  deutlicher  Unterschied  zwischen  den  Ohren.  Protru- 
sion   des    r.    Auges   noch  vorhanden,  aber  weniger  stark  als  gestern. 

R.  Pupille  immer  noch  grösser  als  linke.  Ptosis  rechtsseitig.  Rech- 
tes Augenlid  etwas  verdickt. 

Ophthalmoskopie  (Dr.   SCHIÖTZ): 
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Augcnhiutergrund  beider  Augen  sieht  normal  aus.  Besonders  keine 
Anzeichen  von  Stauung  oder  Hyperämie  im  r.   Augenhintergrund. 

^^  •>.  Rechtsseitig  immer  noch  deutliche  Protrusio  bulhi,  ebenso 
Ptosis.      Kein  Pupillenuntcrschied.      Rechtes  Auge  injiziert. 

^^  2.  Zweifelhafte  Protrusion,  kein  Pupillenunterschied.  Deutliche 
Ptosis. 

"''  -2.  Ptosis,  Miosis  und  etwas  Exophthalmus  des  r.  Auges.  Zwi- 
schen  den  Ohren  kein  deutlicher  Unterschied. 

'*  •-'.     Ptosis,  Miosis  u.  leichte  Protrusion  des  r.  Auges. 
■*  ;).     Derselbe  Befund  wie  am  "'*,  2. 
^  3.     Ptosis,  Miosis  und  leichter  Exophthalmus  des  r.   Auges. 

^U.     Wie  am  J'  3. 

^''  ,!.     Wie  am  "  3,  und  deutlicher  Enophthalmus  des  r.  Auges. 

^''  4.     Wie  am     ,  3,  und  deutlicher  Enophthalmus  des  r.  Auges. 

G  21.     Braunes  Kaninchen. 

^"^  2.     Morphium-A-C-E-Narkose. 

Ligatur  der  V.  jug.  int..,  sowie  Exstirpation  des  Sympathikus  der 
rechten  Seite.  Ganglion  mikroskopisch  identifiziert,  doch  kaum  in 
der  Gesamtheit. 

Nach  der  Operation  deutlicher  Exophthalmus,  etwas  vergrösserte 
Pupille  und  leicht  erweiterte   Augenspalte  des  r.   Auges. 

■"'  -2.  Rechtsseitig  immer  noch  Protrusion  des  Augapfels  und  Pto- 
sis.     Kein  Pupillenunterschied. 

"^  2.  Zweifelhafte  Protrusion  de  r.  Augapfels.  Rechtsseitig  Ptosis 
und  Miosis. 

"*  3.  Kaninchen  schlaff  mit  starkem  Schnupfen.  Hustet.  Kein 
Unterschied  in  der  Protrusion  beider  Augen.  Ptosis  und  Miosis  rechts- 
seitig. 

3.     Rechtsseitig  Ptosis,  Miosis,  Enophthalmus. 

14  TT-^-  9 

3.      Wie  am      3. 
3.      Wie  am     ,3. 
^  4.     Wie  am  "^  3.     \Vird  durch  Luftembolie  getötet. 
Schwerer    Exophthalmus    beider    Augen.     Bei  der  Obduktion  fand 
man  schwere  venöse  Hyperämie  von  Hals,   Kopf  und   Orbita,   wo  die 
Venen  prall  mit  Blut  gefüllt  waren. 

H  21.     Graues  Kaninchen. 

2  21.     In  Morphium  A — C — E  Narkose  kamen  zur  Ausführung: 

Exstirpation  des  Ganglions  sympaticum  cervicale  superius  der  rech- 
ten Seite;  Ligatur  der   V.    V.  jugulares  ext.  et  int.  rechtsseitig- 

Als  das  Kaninchen  ^  2  Stunde  nach  der  Operation  erwachte,  war 
rechtsseitig  erhebliche  Protrusion  vorhanden.  Auch  die  r.  Augen- 
spalte war  etwas  erweitert. 

Das  exstirpierte  Ganglion  wurde  mikroskopisch  identifixiert. 

4  Stunden  nach  der  Operation  Ophthalmoshopie  durch  Dr.  med. 
1.  ScHKiTZ:  Normaler  Augenhintergrund  beider  Augen.  Kein  Unter- 
schied   im    Füllungsgrad  der  rechts-   und  linksseitigen  Retinagefässe. 

Rechte  Iris  etwas  »schmutzfarbig».  R.  Pupille  reagiert  träge  auf 
Licht. 
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,  2.  Exophthalmus    des  r.  Auges  ist  nach  der  Operation  weniger 
stark,    aber    immer  noch  leichtgradig  vorhanden.     Ptosis  der  rechten 

Seite.  Rechte  Pupille  kleiner  als  linke. 

/3.  Leichte  Protrusion  des  r.  Augapfels.  Rechtsseitige  Ptosis  und 
Miosis- 

^/s.  Rechtsseitig  Ptosis,  Miosis  und  Enophthalmus. 

■^74.  Rechtsseitig  Ptosis,  Miosis  und  stärkerer  Enophthalmus.    Ab- 

schluss  des  Versuches. 

I  21.     Braunes  Kaninchen. 

^^2  21.  Morphium  A — C — E — Narkose.  Exstirpation  des  Ganglions 
sympathicum  cervicale  superius  und  des  Grenzstranges  der  rechten  Seile, 
sowie  Unterbindung  der  rechten  V.  jugidares  ext-  und  der  V.  thyreoi- 
dea  inferior. 

Das  Ganglion  wurde  mikroskopisch  identifiziert. 

Nach  der  Operation  war  das  Kaninchen  sehr  schlaff,  fast  leblos, 
so  dass  keine  Augenbefunde  gemacht  werden  konnten. 

^*  2.  Das  Kaninchen  frisst  und  springt  herum.  Deutlicher  rechts- 
seitiger Exophthalmus.  Rechte  Augenspalte  weiter  als  linke.  Kein 
deutlicher  Pupillenunterschied. 

^^2.     Wie  am  ^*  2. 

■*  3.  Beide  Augäpfel  sind  gleich  stark  vorgeschoben.  Rechtsseitig 
Ptosis  und  Miosis. 

Vs.     Ptosis,  Miosis  und  Enophthalmus  auf  der  rechten  Seite. 

^^3.     Wie  am  ^3. 

^Vs.     Wie  am  ^  3.     Abschluss  des  Versuches. 

j/21.      Graues  Kaninchen. 

^^2  21.  In  Morphium,  A  —  C — E — Narhose  wurden  die  V.  V.  ju- 
gulares  ext-  und  interna  der  rechten  Seite  sowie  V.  jugulares  ext.  der 
linTcen  Seite  unterbunden. 

^^2.  Das  Kaninchen  ist  seit  der  Operation  sehr  schlaff  gewesen. 
Es  schliesst  die  Augen,  so  das  keine  Augenbeobachtungen  gemacht 
werden  können. 

^^,2.  Das  Kaninchen  ist  lebhaft.  Scheint  sich  wohl  zu  befinden. 
Starke  Vortreibung  des  r.  Augapfels. 

^,3.  Die  Protrusion  des  r.  Augapfels  hat  etwas  abgenommen,  ist 
aber  immer  noch  deutlich. 

^  3.  Keine  abnorme  Augenbefunde.  Gleiches  Verhalten  beider 
Augen. 

^^/3.     Wie  am  ^/a. 

Abschluss  des  Versuches. 

K/21.     Graues  Kaninchen.     Morphium  A — C — E — Narkose. 

^Vs  21.  Exstirpation  des  Gl.  sympat.  sup.  mit  dem  Halssympathi- 
Icus  der  rechten  Seite. 

Unterbindung  der  V.  jug.  ext.  und  int.  sowie  der  V.  thyreoidea  auf 
der  rechten  Seite  und  der   V.  jug.  ext.  auf  der  linl-en  Seite. 

Das  Ganglion  wird  mikroskopisch  identifiziert. 
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Das  Kaninchen  l)efan(l  sich  nach  der  Operation  wohl,  doch  lag  es 
ganz  still,  ohne  zu  fressen.  Schwere  Protrusion  beider  Augen,  be- 
sonders des  rechten.  Rechtsseitig  Ptosis  und  kleinere  Pupille  als 
linksseitig.  Die  Pupille  des  r.  Auges  reagiert  träge.  Die  Iris  beider 
Augen  ist  etwas  »schmutzfarbig^>. 

"^^2.  Schwerer  Exophthalmus  (Abb.  7)  beider  Augen,  doch  be- 
sonders des  rechten.  Rechtsseitig  etwas  Ptosis  und  kleinere  Pupille 
als  auf  dem  linken  Auge,  wo  sie  sehr  gross  ist.  Im  Hintergrund  bei- 
der Augen  leichte  Hyperämie.  Keine  Stauungspapille.  Keine  Blu- 
tungen.    Keine   Venenerweiterung  (ScillÖTZ). 

^^2.  Auch  jetzt  noch  erhebliche  Protrusion  des  r.  Bulbus,  der 
heute  entschieden  weiter  vorgeschoben  ist  als  der  linke.  Rechtsseitig 
deutliche  Ptosis  und  Miosis. 

"*  3.     Immer    noch    erhebliche    Protrusion    besonders  des  r.  Auges, 
doch  hat  sie  etwas  abgenommen.     Rechtsseitig  Ptosis  und  Miosis. 
'"'  3.      Wie  am    ^  3. 

^^  3.  Immer  noch  erhebliche  Protrusion  besonders  des  r.  Auges. 
Ptosis  und  Miosis  des  r.  Auges. 

^^  3.  Kein  deutlicher  Unterschied  in  der  Protrusion  beider  Augen. 
Ptosis  und  Miosis  des  r.  Auges. 

^^4.     Ptosis,  Miosis  und   leichter  Enophthalmus  des  r.  Auges. 

Abschluss  des  Versuches. 

L/21.     Schwarzes  Kaninchen. 

^'3  22.     Morphium — A — C — E — Narkose. 

Ligatur  der  V.  V.  jugulares  ext.  und  int.  beider  Seiten  und  auf  der 
rechten  Seite  Exstirpation  des  Ganglions  sympathicum  cervicale  supe- 
rius  mit  dem     Grenzstrang. 

Es  wurde  ausserdem  quer  über  den  Isthmus  thyreoidea^  eine  Liga- 
tur gelegt. 

Nach  der  Operation  schwerer  Exophthalmus  beider  Augen  beson- 
ders aber  des  rechten.     Rechtsseitig  etwas  Ptosis  und  Miosis. 

"  3.  Das  Kaninchen  starb  heute.  —  Sektion:  In  der  Wunde  wurde 
ein  Hämatom  gefunden.  Es  war  im  retrobulbären  Gewebe  sowie  im 
Gehirn  und  seinen  Häuten  eine  schwere  Blutüberfüllung  vorhanden. 
Die  Halsvenen  über  den  Unterbindungsstellen  waren  blutgefüllt. 

Kaninchen  N/Sl   Weisse  »Smaalens>-Kaninchen. 
''  3  22.     Morphium — A — C — E — Narkose.     Exstirpation  des  Gang- 
lions   sympathicum   cervicale  superius,  sowie   Unterbindung  der   V.    V. 
jugulares  ext.  und  int.  auf  beiden  Seiten. 

Unmittelbar  nach  der  Operation  trat  heftiger  Exophthalmus  etwa 
gleich  stark  auf  beiden  Seiten  auf. 

Augenspalte  und  Pupille  sind  rechtsseitig  etwas  kleiner  als  links- 
seitig. 

Die  Längenachsen  der  Augenapfel  scheinen  ihre  Lage  verändert  zu 
haben,  da  die  Augen  nach  auswärts  gerichtet  sind. 

^  /s.     Wie  gestern. 
■3.     Wie    gestern.     Das  Kaninchen  wurde  durch   Chloroform  ge- 
tötet. 
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SeMion:  Es  besteht  eine  ziemlich  starke  Blutüberfüllung  in  der 
Orbita,  dem  Gehirn  und  seinen  Häuten.  Die  dicht  über  den  Liga- 
turstellen teilweise  thrombosierten  Halsvenen  sind  stark  mit  Blut  ge- 
füllt. 


Abb.  7.     Vaskulärer  Exophthalmus  des  Kaninchens  K,21  nach  der  Unterbindung 

der  V.  V.  jugulares. 
Der  rechtsseitige  Halssympathikus  ist  exstirpiert,  aber,  trots  dem  ist  die  Protru- 
sion des  Augapfels  auf  der  r.  Seite  ebenso  stark  wie  auf  der  linken  Seite. 

Aus  den  Versuchen  dieser  Gruppe  ergibt  sich: 

1)  Dass  eine  venöse  Stauung  in  Kopf  und  Hals  bei  Kaninchen 
Exophthalmus  verursachen  kann. 

2)  Dass  dieser  Exophthalmus  zum  wesentlichen  Teil  unab- 
hängig vom  Halssymj^athikus  entsteht. 

3)  Dass  er  in  keinerlei  Beziehungen  zu  gröberen  Veränderungen 
der  Gefäss wände  (z.  B.  Varicen)  zu  stehen  braucht. 

4)  Dass  dieser  Exophthalmus  weder  mit  Stauungspapille  noch 
mit  andern  Veränderungen  des  Augenhintergrundes  verbun- 
den ist. 
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Tabelle  «. 


Versuchs- 
tier. 
Datum  d. 

Eintritts. 


Seite 


Eingriff 


Augenbefunde 


Kaninchen 
K21 

2*  2  21. 


Kaninchen 

L21 

'3  31. 


Kaninchen 

N/21 


Kaninchen 
G21 

•«•2  21. 


Kaninchen 
H  21 

"2  21. 


L.  Seite 


R.  Seite 


L.  Seite 


R.  Seite 


L.  Seite 


R.  Seite 


L.  Seite 
R.  Seite 


L.  Seite 
R.  Seite 


Ligatur    der    V. 
jug.  ext. 


Erhebliche  Protusion.  Normale  Augen- 
spalte u.  Pupille.  Augenhintergrund  (Dr. 
ScHiöTz).  Leichte  Hyperämie,  keine 
Stauungspapille.  Nach  14  Tagen  Rück- 
bildung der  Symptome. 

Ligatur  der  y.V.  Schwere  Protrusion  (stärker  als  auf 
jugulares  ext.  et  der  1.  Seite).  Normale  Augenspalte  und 
int.  Exstirpation  d.  Pupille.  Iris  > schmutzfarbig».  Ophthal- 
Haissympaticus.  moskopie  (Dr.  Schkjtz):  Augenhinter- 
grund etwas  hyperämisch,  keine  Stau- 
ungspapille. Nach  Verlauf  eines  Monats 
Rückbildung  der  Protrusion.  Nach  7 
Wochen  Hornerscher  Symptomenkomplex 

Ligatur  der  V.V.      Schwere  Protrusion  beider  Augen,  viel- 

jugularis     ext.    et  leicht  etwas  stärker  auf  d.  rechten.    Pu- 

int.  pille    u.    A.ugenspalte    etwas    kleiner  auf 

dem  r.  als  dem  1.  Auge. 

Ligatur  der  V.V.      Kaninchen    starb    3    Tage    nach    dem 
jugulares     ext.    et  Eingriff.     Bei  der  Sektion  wurde  schwere 
int.  Exstirpation  d.  Blutüberfüllung    der  Venen  in  Hals  und 
Orbita    nachgewiesen.      Bei    Mikroskopie 
der  Augen  besonders  der  Netzhaut  keine 
abnormen  Befunde. 


Halssympaticus. 


Ligatur  der  V.V. 
jugularis  ext.  et 
nt.  Exstirpation  d. 
Halssympaticus. 

Ligatur  der  V.V. 
jugulares  ext.  et 
int.  Exstirpation^ 
d.     Halssympathi 


0 

Ligatur  der  V.V. 
jugulares  ext.  et 
int.  Exstirpation 
d.     Hals33'mpathi- 


0 

Ligatur  der  V.V 


Heftiger  Exophthalmus  gleich  stark 
auf  beiden  Seiten.  Die  Achsen  der 
'Augenäpfel  scheinen  ihre  Lage  verändert 
zu  haben,  da  die  Augen  nach  oben  und 
aussen  zeigen.  Etw.  kleinere  Augen- 
spalte und  Pupille  auf  dem  r.  als  dem  1. 
Auge.  3  Tage  nach  dem  Eingriff  wuide 
des  Kaninchen  durch  Chloroform  getötet. 
Schwere  Blutüberfüllung  in  den  Hals-  u. 
Orbitalvenen.  Mikroskopie  der  Augen, 
bes.    der    Retina  zeigte  nichts  abnormes. 


0 


Exophthalmus,  erweiterte  Augenspalte 
und  etwas  vergrösserte  Pupille  in  den 
ersten  Tagen  nach  dem  Eingriff  Dies 
hatte  sich  nach  14  Tagen  verloren.  Nach 
1  Monat  deutlicher  Hornerscher  Symp- 
tomenkomplex. 


0 


Schwere  Protrusion,  erweiterte  Augen- 


jugulares    ext.    etlspalte,  Pupille  etwas  gross,  reagiert  träge 
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Kaninchen 
J/21 

28/2   21. 


int.  Exstirpationjauf  Licht.  OphtJialmoskopie  (Dr. 
d.  Halssympathi-:ScHiÖTz):  Normaler  Augenhintergrund, 
|kns.  besonders     keine    Stauungspapille.      Die 

Protrusion  verlor  sich  im  Verlauf  von  3 
"Wochen.  Nach  5  Wochen  Hornerscher 
Symptomenkomplex. 


L.  Seite 
R.  Seite 


0 


0 


Kaninchen 

L.  Seite 

JI,21 

»Vi  21. 

R.  Seite 

Kaninchen 

L.  Seite 

A/21 

l«/2   21. 

R.  Seite 

Kaninchen 

L.  Seite 

1V21 

1%  21. 

ß.  Seite 

Ligatur  der  V.i  Deutlicher  Exophthalmus,  erweiterte 
jug.  ext.  et  V.  thy-!Augenspalte.  Keine  Veränderung  der 
reoidea  inf.  Exstir-  Pupille.  Die  Protrusion  verlor  sich  nach 
pation  d.  Halssym-  10  Tagen.  Nach  14  Tagen  Hornerscher 
pathikus.  Symptomenkomplex. 


Ligatur  der  V. 
jug.  externa. 

Ligatur  derV.  V 
jug.  ext.  et  int. 

Ligatur    der    V. 
jugularis  ext. 
0 

0 


0 


Deutliche    Protrusion    des    Augapfels, 
die  sich  nach  It  Tagen  verlor. 


Ligatur    der   V.      Erhebliche    Protrusion,  Erweiterung  d 

jugularis  ext.    Ex-  Augenspalte  und  vielleicht  auch  der  Pu 

stirpation  d.  Hals-!pille  in  den  ersten  Tagen  nach  dem  Ein- 

sympathikus.  Igriff.     Dies    verlor    sich  nach  14  Tagen, 

lund    nach    1    Monat    war    deutlich    der 

Hornersche    Symptomenkomplex  vorhan- 

Iden. 


Gruppe  IL 

Diese  Versuchsreihe  betrifft  Tiere,  denen  vor  Erzeugung  der 
venösen  Orbitalhyperämie  längere  oder  kürzere  Zeit  hindurch 
der  Halssympathikus  entweder  gefehlt  hatte,  oder  die  vorher 
eine  Affektion  (Entzündung)  desselben  mit  darauffolgendem 
Hornerschem    Symptomenkomplex    durchgemacht    hatten. 

Die  Versuche  sind  in  der  Tabelle  7  veranschaulicht. 

Das  Versuchsprotokoll  jedes  einzelnen  Tieres  ist  auf  Seite 
446—449  einzusehen,  denn  die  hier  beschriebenen  Tiere  sind 
auch  zu  den  nunmehrigen  Versuchen  benutzt  worden. 

Der  vaskuläre  Exophthalmus  der  Kaninchen  ist  in  dieser  Ver- 
suchsreihe durch  Luftembolie  erzeugt. 
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Spritzt  man  Luft  (10 — 20  cc)  in  die  Ohrenvenen  eines  Kanin- 
chens, treten  bekanntlich  Krämpfe,  DysjDnoe  und  gleichzeitig 
damit  ein  heftiger  Exophthalmus  auf  (Abb.  8).  Überlebt  das 
Tier  die  Folgen  der  Embolie,  gehen  die  Erscheinungen  rasch 
zurück;  stirbt  das  Tier  an  der  Embolie,  besteht  der  Exophthalmus 
noch  eine  weile  nach  dem  Tode  weiter. 

Ich  habe  die  Ursache  dieses  Exophthalmus  untersucht  und 
folgendes  gefunden: 

Bei  einem  durch  Luftembolie  getöteten  Tiere  sind  die  rechte 
Herzhälfte  und  A.  pulmonalis  mit  Luftblasen  gefüllt.  Das  Blut 
kann  deshalb  nicht  in  den  kleinen  Kreislauf  gelangen,  und  es 
entsteht  eine  schwere  venöse  Stauung. 

Die  Hals-  und  Orbitalvenen  sind  prall  mit  Blut  gefüllt,  und  da 
diese  Hyperämie  als  die  Ursache  des  Exophthalmus  angenommen 
werden  darf,  muss  dieser  also  vaskulärer  Art  sein  (Abb.  9). 

Die  Versuche  kamen  in  folgender  Weise  zur  Ausführung: 

In  die  Ohrenvene  des  Kaninchens  wurden  mit  einer  Ricord- 
spritze  10^20  cc  Luft  gespritzt,  da  man  den  Tod  der  Tiere  her- 
beizuführen wünschte,  um  sie  unmittelbar  nach  dem  Versuch 
obduzieren  zu  können.  Nach  1 — 3  Minuten  starb  das  Kaninchen 
unter  den  obengenannten  Symptomen  und  wurde  unmittelbar 
darauf  seziert. 

Dies  Verfahren  hat  den  für  unsern  Zweck  beträchtlichen  Vorteil, 
dass  die  venöse  Stauung  auch  nach  erfolgtem  Tode  weiterbesteht. 

Bei  dieser  Versuchsanordnung  kann  man  auch  auf  dem  Sek- 
tionstisch die  Wirkung  der  venösen  Stauung  auf  die  Lage  der 
Augäpfel  studieren,  man  sieht  die  Hyjjerämie  des  retrobulbären 
Gewebes  und  kann  sich,  sobald  man  die  Jugularvenen  öffnet 
und  das  venöse  Blut  ablaufen  lässt,  von  der  Rückbildung  des 
Exophthalmus  überzeugen. 

Verendet  das  Kaninchen  auf  andre  Weise  (infolge  natürlichen 
Todes,  Chloroforms,  Nackenschlags)  so  verliert  sich  die  intra 
vitam  erzeugte  venöse  Hyperämie  etwas  in  der  Agonie,  so  dass 
dann  die  Bedingungen,  dies  Verhalten  näher  zu  studieren,  weniger 
günstig  sind.^ 


^  Bei  der  Sektion  von  Menschen  wird  man  eine  im  Leben  vorhanden  gewesene 
Hyperämie  der  Orbita  oft  nicht  fesstellen  können,  da  das  Blut  kurz  nach  erfolgtem 
Tode  hinterwärts  sinkt. 
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Tabelle  7. 


Versuchs- 
tier 


Zustand  des  Tieres  vor 
der  Luftembolie 


Augenbefunde  nach 
der  Luftembolie 


Sektion 


Kaninchen 
XVII 


Kaninchen 
IX 


Kaninchen 
XII 


Kaninchen 
G/21 


Kaninchen 
VIII 


Kaninchen 

M/21 


Einige  Adhärenzen  um  den 
Halssympathikus  herum. 
Keine  deutlichen  Augenbe- 
funde. 


Exophthalmus. 
Starke     Erweiterung 

der     Angenspalte, 
gleich  stark  auf  bei- 
den Augen. 


In  einem  Teil  des  link, 
oberen  Halssympalhikus- 
gangl.  Verringerung  in  der 
Anzahl  Ganglienzellen  und 
Vermehrung  d.  interst.  Ge- 
webes. Einige  Adhärenzen 
um  das  Ganglion  herum. 
Linksseitig  schwacher  Hor- 
nerscher  Symptomenkom- 
plex. 

Fremdkörperentzilndung 
im    oberen  link.     Halssym- 
pathikusgangl.     Linksseitig 
ausgesprochener      Horner- 
scher  Symptomenkomplex. 


Starke  Exophthal- 
m.  beider  Augen,  viel 
leicht  etwas  stärker 
rechtsseitig  als  links 
seitig.  Erhebliche  Er- 
weiterung der  Augen- 
spalte, besond.  des 
rechten  Auges. 


"/a  13  Ligatur  der  V.jugn-  Schwerer  Exoph- 
laris  ext.  sowie  Exstirpation  thalm.  beider  Augen, 
des  rechtsseitigen  Halssym-|Erheljliche  Erweiter- 
pathikus.  Darauf  schwerer; ung  der  Augenspalte, 
rechtsseitiger  Exophthalmus,  j  besonders  rechtssel- 
der  sich  allmählich  wiederjtig. 
verlor,  und  in  Horners  Sym- 
ptomenkomplex überging, 
der  vorhan-  den  war,  als  das 
Tier  die  Luftembolie  bekam, 


Exstirpation  des  links- 
seitigen Halssympathikus- 
gangl.  mit  dem  Greuzstrang 
am  Halse  u.  dem  unteren 
Halssymp.-ganglion.  Auf 
der  linken  Seite  der  Hor- 
nersche  Symptomenkom- 
plex. 

Fremdkörperentzündung 
des  rechten  oberen  Halssym- 
pathikusganglions.    Rechts- 
seitig Hörn  erscher  Sympto- 
menkoniplex. 


Heftiger  Exoph- 
thalmus beider  Au- 
gen, vielleicht  auf  der 
rechten  etwas  stär- 
ker als  auf  der  lin- 
ken Seite. 


Heftiger  Exoph- 
thalmus, gleich  stark 
auf  beiden  Augen. 


Schwere  Blut- 
tiberfüllung der  Ve- 
nen von  Hals,  Or- 
bita und  Gehirn 
Zahlreiche  Luftbla- 
sen in  der  r.  Herz- 
hälfte. 
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Versuchs- 
tier 

Zustand  des  Tieres  vor 
der  Luftembolie 

Augenbefunde  nach 
der  Luftembolie 

Sektion 

Kaninchen 
D/21 

Fremdkörperentzündung        Heftiger      Exoph- 
des  rechten  oberen  Halssym-  thalmus    beider   Au- 

Schwere  Blut- 
überfüllung der  Ve- 

pathikusganglions.   Rechis-igen,   auf  dem  linken 

nen  am  Hals,  in  Or- 

seitig Hornerscher  Sympto- 

Auge vielleicht  etwas 

bita     und     Gehirn. 

menkomplex. 

stärker    als  auf  dem 

Zahlreiche  Luftbla- 

rechten. 

sen  in  der  rechte 
Herzhälfte. 

Kaninchen 
C/21 

i             ■&             i 

Heftiger      Exoph- 
thalmus, gleich  stark 
auf  beiden  Augen. 

»               » 

Kaninchen 
0,21 

ißt 

Heftiger      Exoph- 
thalmus   beider    Au- 
gen, vielleicht  etwas 
stärker  auf  dem  lin- 
ken als  auf  dem  rech- 
ten Auge. 

j>               > 

Abb.  8.     Infolge  von  Luftembolie  entstandener  vaskulärer  Exophthalmus  des 
Kaninchens  0,21. 
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Abb.  9. 


Kaninchen  0  21.     5  Minulen  naclirlem  es  an  des  Luftembolie  verendete. 
Man  bemerkt  am  Halse  die  stark  blutangefullteu  Venen. 


Dir  Versuche  der  Gruppe  II  tun  dar: 

1)  Dass  ein  durch  venöse  Stauung  im  Kopf  verursachter  Exoph- 
thalmus so  zu  sagen  momentan  entstehen  kann. 

2)  Dass  er  sich  ebenso  rasch  und  etwa  gleich  stark  bei  solchen 
Tieren  entwickelt,  die  vorher  schon  längere  Zeit  an  Insuffizienz 
des  Halssympathikus  und  dem  Hornerschen  Symptomenkomplex 
gelitten  haben. 

3)  Dass  seine  rasche  Rückbildung  erfolgt,  so  bald  man  dem  im 
Kopf  aufgestauten  Blut  wieder  Ablauf  verschafft. 

Der  in  diesen  beiden  Versuchsreihen  erzeugte  Exophthalmus 
hat  mit  dem  Basedowexophthalmus  gemeinsam,  dass  er  sich 
schnell  mit  dem  Füllungszustand  der  Gefässe,  in  Sonderheit  der 
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Venen,  verändert,  und  dass  er  mit  keiner  Stauungspapille  ver- 
bunden ist. 

Da  nun  der  vaskuläre  Exopthalmus  unsrer  Versuchstiere  dem 
Basedowexophthalmus  in  dieser  Beziehung  gleicht,  können  diese 
Versuche  vielleicht  in  gewissen  Masse  die  früher  geltend  gemachte 
und  auf  andre  Verhältnisse  gegründete  Annahme  stützen,  dass 
auch  der  Basedowexophthalmus  teilweise  vaskulären  Ursprungs 
sei. 

Ferner  zeigen  unsre  Versuche,  dass  die  in  einigen  Basedow- 
fällen vorhandene  Halssympathikusaffektion,  die  aus  früher 
erwähnten  Gründen  den  Funktionszustand  des  Halssympathikus 
wahrscheinlich  herabsetzt,^  der  Auffassung,  dass  der  Exophthal- 
mus in  solchen  Fällen  vaskulär  sei,  nicht  widerspricht. 

Denn  ein  vaskulärer  Exophthalmus  kann  sich,  wie  wir  gesehen, 
zum  wesentlichen  Teil  unabhängig  vom  Halssympathikus  ent- 
wickeln. 

Was  hier  über  die  Bedeutung  der  vaskulären  Einflüsse  auf  die 
Entwicklung  des  Basedowexophthalmus  gesagt  ist,  gilt,  wie 
obenerwähnt,  vor  allem  dem  variaheln  Komponenten  dieser 
Erscheinung. 

Was  dem  andern,  dem  konstanten  Komponenten  des  Symptoms, 
dem  Komponenten,  der  nicht  mit  dem  Grad  der  jeweilig  im  Kopf 
vorhandenen  Hyperämie  wechselt,  zu  Grunde  liegen  mag,  darüber 
lässt  sich  nichts  Sichres  sagen. 

Es  sei  aber  doch  auf  folgende  Möglichkeit  aufmerksam  ge- 
macht: 

Eine  längere  Zeit  hindurch  bestehende,  in  Sonderheit  venöse 
Hyperämie  führt  zu  einem  Odem,  das  schliesslich  zum  Indurieren 
kommt.  Hierdurch  wird  eine  Volumenzunahme  des  Gewebes,  das 
den  Sitz  des  ödemes  bildet,  bedingt. 

Und  dies  ödem,  wie  auch  die  sich  daraus  ergebende  Volumen- 
zunahme, werden  in  solchen  Fällen  weiterbestehen,  selbst  wenn 
die  sie  verursachende  ursprüngliche  Hyperämie  gehoben  ist. 

Dass  bei  Morbus  Basedowii  in  der  Orbita  tatsächlich  ein  ödem 
vorkommen  kann,  daraufhin  weist  die  als  »das  Sängersche  Kissen» 
bezeichnete  Erscheinung,  d.  h.  ein  ödem  vor  allem  des  oberen 
Augenlides. 

Es  besteht  mithin  die  Möglichkeit,  dass  auch  der  konstante 
Komponent  des   Basedowexophthalmus  letzten  Endes  ebenfalls 

^  Wenn  eine  Einwirkung  überhaupt  in  Betracht  kommt. 
30 — 230255.  Acta  med.  Scandinuo.    Vol.  LVIII. 
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auf    eine    Blutüberfüllung    des    retrobulbären    Gewebes    zurück- 
geführt werden  kann/ . 

Die  vaskulären  Erscheinungen  des  Halses  und  des  Kopfes  bei 
Basedowpatienten  sind,  wie  der  Erfolg  der  partiellen  Strumek- 
tomie  in  dieser  Beziehung  deutlich  zeigt,  aller  Wahrscheinlichkeit 
nach  thyreogener  Art. 

In  Anbetracht  des  soeben  Angeführten  sollte  man  daher  anneh- 
men dürfen,  dass  auch  der  Basedowexophthalmus  letzten  Endes 
thyreogen  und  vom  Zustand  des  Halssympathikus  in  hohem 
Masse  unabhängig  ist. 

Bekanntlich  tritt  Exophthalmus  keineswegs  in  allen  Basedow- 
fällen auf. 

Die  Angaben  seiner  Häufigkeit  sind  höchst  schwankend,  was 
zum  Teil  auf  der  verschiedenen  Auffassung  der  jeweiligen  Auto- 
ren, was  unter  Morbus  Basedowii  zu  verstehen  sei,  beruhen  mag. 

Griffith^  meint,  Exophthalmus  fehle  niemals  bei  Basedow, 
Clarke,^  er  fehle  nur  bei  2.i  %,  Kocher^  bei  13.7  %,  Potain^ 
bei  etwa  50  %.  Sattler  hält  ihn  für  den  am  wenigsten  kon- 
stanten der  Basedowschen  Kardinalsymptome. 

Unter  191  Basedowfällen  in  unserem  Material  hatten  86,  d.  h. 
45  %  deutlichen  Exophthalmus. 

Es  scheint  so,  als  gäben  einige  Kopfformen  öfter  Exophthal- 
mus als  andre. 

So  tritt  Exophthalmus  öfter  bei  primärem  als  bei  sekundärem 
Basedow  auf. 

Wenn  aber  einige  Autoren  den  Exophthalmus  immer  bei 
primärem  (exophthalmic  goitre),  aber  niemals  bei  sekundärem 
Basedow  (toxic,  non  exophthalmic  goitre)  finden  wollen,  so 
steht  dies  nicht  im  Einklang  mit  den  Befunden  dieses  Materials. 

Hier  hat  sich  Exophthalmus  nicht  so  ganz  selten  bei  sekundärem 
Basedow  (in  ^A  aller  Fälle)  gezeigt,  während  man  ihn  anderseits 
beinahe  in  der  Hälfte  der  primären  Basedowfälle  vermisst. 

Es  scheint  demnach,  als  ob  die  Art  der  Struma  allerdings  eine 
gewisse  Bedeutung  für  das  Auftreten  des  Exophthalmus  haben 
könne,  aber  es  spielen  auch  andre  Faktoren  mit  ein. 

So  hat  zweifelsohne  der  Grad  der  Krankheit  etwas  zu  sagen, 


1  Möglicli  wäre  es  auch,  dass  in  der  Orbita  ein  (thyreo-)  toxisches  Ödem 
vorhanden  sein  kann.  Dass  gewisse  Gifte  ein  solches,  vorzugsweise  zum  retro- 
bulbären Gewebe  lokalisiertes  Ödem  mit  daraus  folgendem  Exophtalmus  hervor- 
rufen können,  haben  Biech-Hirschfeld  und  Romkick  gezeigt. 

-  Zit.  VON  Chvostek. 
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da  schwere  Fälle  häufiger  Exophthalmus  nach  sich  ziehen  als 
leichte,  aber  auch  dies  ist  keine  ständige  Regel. 

Man  sieht  aber  auch  schwere  Basedowfälle  ohne  Exopthalmus, 
und  leichte  Fälle  mit  Exophthalmus. 

Durch  das  vorliegende  Material  ist  mir  der  Eindruck  geworden, 
als  ob  junge  Menschen,  die  (primären  oder  sekundären)  Basedow 
bekommen,  oft  mehr  als  ältere  für  Exophthalmus  disponiert  sind. 

Auch  scheint  bisweilen  eine  gewisse  individuelle  Disposition 
mit  einzuspielen. 

Folgende  Beobachtung  zeigt  dies  an: 

Zwei  der  Patienten  unsers  Materials,  wo  starker  Exophthalmus 
vorhanden  war,  waren  Geschwister  (Fall  175  und  176). 

Bei  beiden  war  die  Protrusion  so  stark,  dass  Lagophthalmus 
vorhanden  war. 

Sonstige   Basedowerscheinungen    waren   wenig   ausgesprochen. 

Dies  lässt  sich  meines  Ermessens  nicht  anders  erklären,  als  dass 
bei  diesen  Patienten  eine  familiäre  Disposition  für  Exophthalmus 
vorhanden  gewesen  sein  muss. 

Das  oben  über  die  Bedeutung  des  Halssympathikus  für  die 
Pathogenese  des  Morbus  Basedowii  und  den  Basedowexophthalmus 
ausgeführte,   lässt   sich   folgendermassen   zusammenfassen: 

Die  Veränderungen  des  Halssympathikus  beim  Morbus  Basedowii 
sind  inkonstant  und  wenig  charakteristisch. 

Wenn  vorhanden,  sind  sie  als  sekundäre  Folgen  der  Krankheit, 
nicht  als  ihre  Ursache  aufzufassen. 

Wenn  die  Veränderungen  den  Funktionszustand  des  Halssympa- 
thikus überhaupt  beeinflussen,  muss  dies  annehmbarerweise  in 
herabsetzenden  Sinne  geschehen. 

Die  Veränderungen  haben  keine  oder  doch  jedenfalls  untergeord- 
nete Bedeutung  für  die  Entwickhing  des  Basedowexophthalmus, 
der,  wie  es  scheint,  unabhängig  von  ihnen  auftreten  kann. 

Der  Basedowexophthahnus  scheint  zum  Teil,  vielleicht  auch 
ausschliesslich,  auf  vaskulären  Veränderungen  und  den  daraus 
entstehenden  Folgen  zu  beruhen. 

Entstehungsmöglichkeit  und  Entwicklungsumfang  eines  Exophthal- 
mus scheinen  neben  dem  Erkrankungsgrad  auch  von  der  Art  der 
Struma  und  der  individuellen  Disposition  abzuhängen. 

Auf  sonstige  Augenbefunde  bei  der  Basedowschen  Krankheit 
wollen  wir  hier  nicht  näher  eingehen. 

Hier  sei  nur  auf  eines  aufmerksam  gemacht: 
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Soweit  mir  aus  Sattlers  sehr  gründlicher  Erläuterung  dieser 
Erscheinungen  in  Graefe-Saemisch  Handb.  d.  Augenheilkunde 
ersichtlich  war,  sind  dort  keine  Wahrnehmungen  gemacht,  die 
im  Widerspruch  zu  stehen  brauchten  zu  dem  in  dieser  Arbeit 
über  die  Pathogenese  des  Morbus  Basedowii  und  des  Basedow- 
exophthalmus  gesagten. 


m.     Zusammenfassende    Bemerkungen    über    die    Rolle    des 
sympathischen  Nervensystem  in  der  Pathogenese  des  Morbus 

Basedowii. 

Die  von  der  Sympathikustheorie  geltend  gemachte  Auffassung 
der  Rolle,  die  dem  sympathischen  Nervensystem  in  der  Patho- 
genese der  Basedowschen  Krankheit  zugewiesen  sei,  scheint  den 
obigen  Ausführungen  gemäss  weder  mit  Bezug  auf  das  Entstehen 
der  Krankheit  an  sich  noch  des  Exophthalmus  richtig  zu  sein. 

Dies  besagt  aber  keineswegs,  dass  das  sympathische  Nerven- 
system, wie  vorerwähnt,  nicht  ein  wichtiges  Glied  in  den  Krank- 
heitsvorgängen sein  könne,  die  im  Gefolge  des  Morbus  Basedowii 
auftreten.  Es  wird  dies  angedeutet  durch  die,  bei  den  meisten 
Basedowpatienten  zu  findende  Tachykardie  wie  auch  durch  die 
Kohlenhydratstoffwechselveränderungen,  wahrscheinlich  auch 
durch  den  labilen  Zustand  der  Gefässe,  doch  vor  allem  durch  die 
abnorm    gesteigerte    Adrenalinempfindlichkeit. 

Soweit  mir  ersichtlich,  sollte  man  diese  und  etwaige  andre 
Erscheinungen  einer  Störung  des  sympathischen  Nervensystems 
bei  Morbus  Basedowii  nicht  von  vornherein  als  die  Folgen  einer 
primären  Halssympathikusaffektion  erklären,  sondern  sie  in  das 
Licht  folgender  Tatsachen  rücken: 

AsHER  hat  dargetan,  dass  die  Produkte  der  Schilddrüse  die 
gefässkontrahierende  Wirkung  des  Adrenalins  verstärken.  Lang- 
FELDT  hat  nachgewiesen,  dass  dieselben  Stoffe  die  glykosurische 
Fähigkeit  des  Adrenalins  erhöhen. 

Es  zeigt  sich  also,  dass  die  Schilddrüse  auf  mehrere  der  Adrena- 
linfunktionen eine  verstärkende  Wirkung  übt.  Dass  auch  die 
Produkte  der  Basedowstruma  zum  wenigstens  eine  ähnliche 
Wirkung  haben,  hat  Eiger  bewiesen. 

Das  Adrenalin  ist  das  Sympathicotonicum  des  Organismus,  der 
Stoff,  der,  unsers  Wissens,  vor  allen  andern  die  Wirkungen  des 
sympathischen  Nervensystems  regelt. 
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Die  ziinäclistliegende  Erklärung  der  Funktionsstörungen  des 
sympathischen  Nervensystems  bei  Morbus  Basedowii  sollte  hier- 
nach sein,  dass  sie  auf  einer  veränderten  Tätigkeit  des  Regulators 
dieses  Systems,   des  Adrenalins,   beruhen. 

Verhält  sich  dies  so,  dann  sind  auch  die  erwähnten  Symptome 
des  sympathischen  Nervensystems  letzten  Endes  thyreogenen  Ur- 
sprungs, wofür  auch  die  mit  Bezug  auf  diese  Symptome  günstigen 
Ergebnisse  der  partiellen  Strumektomie  sprechen. 

Die  Erscheinungen  des  sympathischen  Nervensystems  sind 
nicht  in  allen  Fällen  gleich  stark. 

Sie  können  oft  zurücktreten,  und  wenn  sich  in  solchen 

Fällen  Erscheinungen  finden,  die  mit  grösserer  oder  geringerer 
Sicherheit  auf  einen  erhöhten  Tonus  des  Vagus  zurückzuführen 
sind,  so  hat  man  nach  dem  Vorschlag  von  Eppinger  und  Hess 
von  einem  vagotonen  Basedow  im  Gegensatz  zu  dem  öfter  auf- 
tretenden sympathicofonen  Basedow  zu  reden. 

Als  charakteristisch  für  den  »vagotonen»  Basedow  wird  ange- 
geben, »ein  relativ  geringer  Grad  von  Pulsbeschleunigung,  dabei 
aber  subjektiv  ausgesprochene  Herzbeschwerden,  deutlich  aus- 
geprägter Gräfe  und  weite  Lidspalten,  geringe  Protrusio  Bulbi, 
starke  Tränensekretion,  fehlender  Moebius,  Schweissausbrüche, 
Diarrhoen,  Beschwerden,  die  auf  Hyperazidität  zurückzuführen 
sind,  eventuell  Eosinophilie  in  massiger  Steigerung  bis  5  %,  Stör- 
ungen der  Atmungsrythmik  und  -Mechanik,  fehlende  Glykosurie. 

Bei  den  sympathicotonischen  Fällen  kein  Gräfe,  eventuell 
Loewisches  Phänomen,  deutlich  Moebius,  oft  trockene  Bulbi, 
sehr  gesteigerte  Herztätigkeit  mit  geringer  Betonung  subjektiver 
Störung,  fehlende  Schweisse  und  Diarrhoen,  starker  Haarausfall, 
Neigung  zu  Fiebersteigerung,  fehlende  Eosinophilie,  keine  At- 
mungsstörungen,  alimentäre  Glykosurie»   (Klose). 

Bei  den  vagotonen  Formen  soll  eine  Überempfindlichkeit 
gegen  Pilokarpin  und  eine  geringe  Reaktion  auf  Adrenalin  vor- 
handen sein,  bei  den  sympathicotonen  Formen  starke  Reaktion 
auf  Adrenalin  und  geringe  auf  Pilokarpin. 

Wie  aber  jeder,  der  eine  Anzahl  Basedowpatienten  klinisch 
untersucht  hat,  weiss,  passt  diese  schematische  Einteilung  selten 
oder  niemals  auf  die  einzelnen  Fälle. 

Bei  den  meisten  Basedowpatienten  macht  sich  eine  ziemlich 
gleichmässig  Mischung  der  oben  als  vagotone  und  sympathico- 
tone  bezeichneten  Erscheinungen  geltend. 
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Und  nimmt  man  Pilokarpin-  und  Adrenalinproben  mit  diesen 
Patienten  vor,  kann,  wie  aucli  Eppinger  und  Hess  zugegeben, 
eine  Überempfindlichkeit  gegen  beide  Gifte  vorhanden  sein. 

Wenn  nun  aber  die  schematische  Einteilung  in  vagotonische 
und  sympathicotonische  Typen  so  schlecht  mit  der  Wirklichkeit 
in  Einklang  steht,  ist  es  meines  Ermessens,  jedenfalls  mit  Bezug 
auf  den  Morbus  Basedowii,  zweckmässiger,  ganz  davon  abzusehen. 


Anlians:: 

Wie  aus  dem  oben  gesagten  ersichtlich  wird,  scheint  es  natürlich 
die  Veränderungen  der  Nebennieren  beim  mb.  Basedowii  in 
Zusammenhang  mit  dem  Nervensystem,  besonders  mit  dem 
Sympathischen  Nervensystem  zu  besprechen. 

Dasselbe  gilt  meines  Ermessens  zum  grossen  Teil  die  Herz- 
stöhrungen   bei  dieser  Krankheit. 

Wir  werden  darum  im  Ausschluss  an  dem  Nervensystem 
Zuerst  die  Nebennieren,  dann  das  Herz  betrachten. 

Die  Nebennieren. 

In  welchen  Beziehungen  die  Nebennieren  zur  Pathogenese 
der  Basedowschen  Krankheit  stehen,   ist  noch  nicht  klargelegt. 

Eine  Anzahl  von  Autoren  betonen,  dass  die  Nebennieren  bei 
diesem  Zustand  verkleinert  wären  (Fr.  Müller,  Rautmann, 
Pettavel,  Matti  u.  a.). 

Die  Verkleinerung  soll  Pettavel  zufolge  vor  allem  auf  einer 
Hypoplasie  des  NehennierenmarJcs  beruhen,  was  jedoch  teilweise 
durch  eine  mehr  oder  weniger  starke  Hypertrophie  der  einzelnen 
Markzellen  kompensiert  würde. 

Die  Markhypoplasie  der  Nebennieren  haben  die  genannten 
Forscher  nun  als  die  Folge  einer  Thymushyperplasie  erklären 
wollen. 

Eine  Thymushyperplasie  kommt  nämlich,  wie  bekannt  ver- 
hältnismässig oft  bei  Morbus  Basedowii  vor  —  wie  oft,  weiss 
man  doch  nicht  zu  sagen.  Nun  meint  man  verschiedenen  Unter- 
suchungen entnehmen  zu  können,  dass  zwischen  der  Thymus- 
drüse und  dem  Nebennierenmark  ein  antogonistisches  Verhältnis 
bestehe  (Matti,  Hart  u.  a.). 

Die  Prüfung  unseres  Sektionsmaterials,  scheint  zu  zeigen,  dass 
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eine  Verkleinerung  der  Nebennieren  kaum  zu  den  konstanten 
Erscheinungen  des  Morbus  Basedowii  gehört. 

Kleine  Nebennieren  hat  man  nur  in  2  von  10  Fällen  gefunden. 
In  einem  der  schwersten  unsrer  obduzierten  Basedowfälle,  waren 
die  Nebennieren  sogar  ziemlich  gross.  In  diesem  Fall  käme  al- 
lerdings in  Frage,  ob  das  hohe  Nebennierengewicht  auf  einem 
ödem  der  Nebennieren  beruhen  könne,  da  der  Tod  des  Patien- 
ten unter  erheblicher  Temperatursteigerung  eingetreten  war. 

Professor  Harbitz  hat  mich  nämlich  darauf  aufmerksam 
gemacht,  dass  die  Nebennieren  nach  0.  Scheels  Befunden  oft 
bei  Fieber  anschwellen  und  ödematös  werden. 

Dieser  Umstand  kann  beim  Studium  des  Morbus  Basedowii 
oft  zu  einer  Fehlerquelle  werden.  Eine  grosse  Anzahl  der  zur 
Sektion  kommenden  Basedowpatienten  sind  ja  unter  erheblicher 
Temperatursteigerung   gestorben. 

Unser  Material  gibt  uns  auch  keinen  deutlichen  Eindruck  davon, 
ob  zwischen  der  Thymushyperplasie  und  der  Nebennierenhypo- 
plasie  ursächliche  Beziehungen  bestehen  könnten. 

In  dem  einen  unsrer  Fälle,  wo  sich  kleine  Nebennieren  fanden, 
waren  von  der  Thymusdrüse  nur  spärliche  Reste  vorhanden, 
in  dem  andern  wog  sie  nicht  mehr  als  9.5  Gr. 

Der  mikroskopische  Befund  hat  bei  einigen  der  Nebennieren 
unsers  Materials  in  ziemlich  grossen  Markzellen  bestanden,  ohne 
dass  ich  deshalb  behaupten  dürfte,  dass  diese,  so  wie  Pettavel 
meint,  der  Ausdruck  einer  (kompensatorischen)  »zellulären  Mark- 
hypertrophie» wären. 

An  deutlichen  histologischen  Veränderungen  habe  ich  nur 
in  einem  Fall  eine  recht  erhebliche  Bindegewebszunahme  im  Mark 
gefunden  (Fall  1).  Dieser  Fall  war  mit  einem,  soweit  mir  ersicht- 
lich,  thyreogenen  Diabetes  verbunden. 

Sonst  förderte  die  Mikroskopie  der  Nebennieren  nichts  Ab- 
normes zutage. 

Es  geht  aus  dem  Obenangeführten  hervor,  dass  die  nachweis- 
baren pathologisch-anatomischen  Veränderungen  der  Neben- 
nieren bei  der  Basedow^schen  Krankheit  inkonstanter  Art  sind. 

Die  am  häufigsten  auftretende  Veränderung  scheint  in  einer 
Reduktion,  besonders  des  Marks,  zu  bestehen. 

Dass  diese  Veränderung  durch  eine  Thymushyperplasie  verur- 
sacht sein  sollte,  ist  unserm  Material  zufolge  nicht  sehr  wahr- 
scheinlich. Aber  um  eine  Entscheidung  dieser  Frage  herbeizu- 
führen, ist  unser  Sektionsmaterial  natürlich  zu  spärlich. 
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Es  sei  jedoch  darauf  aufmerksam  gemacht,  dass  die  beim 
Morbus  Basedowii  vorkommende  Nebennierenhyperplasie  auch 
noch  in  andrer  Weise  erklärt  werden  kann. 

Wie  obenerwähnt,  verstärken  die  Produkte  der  Basedowstruma 
die  Adrenalinwirkung  in  erheblicher  Weise. 

Man  sollte  daher  annehmen,  dass  der  Adrenalinbedarf  des 
Organismus  bei  Morbus  Basedowii  bedeutend  geringer  als  sonst 
sei,  weil  ja  das  Adrenalin  dort  um  so  viel  wirksamer  ist.  Es  wäre 
dann  denkbar,  dass  dies  eine  Beschränkung  der  Adrenalinproduk- 
tion zur  Folge  hätte,  d.  h.  dass  die  Arbeit  der  Nebennieren  ent- 
sprechend geringer  würde,  und  die  Nebennieren  also  eine  Art 
Inaktivitätsatrophie   erführen. 

Dass  gerade  die  endokrinen  Organe,  wenn  sie  in  dieser  Weise 
ihrer  Arbeit  entlastet  werden,  an  Grösse  abnehmen,  zeigt  die 
wohlbekannte  Tatsache,  dass  bei  einer  längeren  Zeit  hindurch 
mit  Schilddrüsensubstanz  gefütterten  Tiere,  ein  Schwund  der 
Schilddrüse  eintritt. 

Wenn  diese,  allerdings  theoretische  Erklärung  der  Neben- 
nierenhypoplasie  bei  Morbus  Basedowii  richtig  sein  sollte,  so 
folgert  hieraus,  dass  auch  die  Affektion  der  Nebennieren  bei  die- 
sem Zustand  thyreogen  ist. 

In  dieser  Weise  betrachtet,  nimmt  das  Adrenalin  in  der  Patho- 
genese des  Morbus  Basedowii  die  Stellung  eines  Bindegliedes 
zwischen  Schilddrüse,  Nebennieren,  dem  sympathischen  Nerven- 
system und,  wahrscheinlich,  auch  dem  Pankreas  ein. 


Die  Herzstörungen. 

Die  von  Moebius  gegebene  Charakteristisk  der  Herzerschei- 
nungen bei  Morbus  Basedowii  lässt  sich  in  weitgehendem  Masse 
auf  die  meisten  Fälle  unseres  Materials  anwenden.  Er  sagt: 
»Die  Basedowkranken  leiden  und  sterben  durch  das  Herz.  Selten 
nehmen  andere  Symptome  (Durchfall,  akute  Manie)  die  Führung, 
fast  immer  ist  der  Zustand  der  Herzens  massgebend,  und  in  der 
Frage  nach  der  allgemeinen  Heilung  entscheidet  er  durchaus.» 

Trots  dieser  dominierenden  Rolle,  die  die  Herzaffektion  im 
klinischen  Bilde  und  zwar  nicht  nur  für  das  subjektive  Befinden, 
sondern  auch  für  die  Existenz  des  Patienten  spielt,  ist  unser 
Wissen  mit  Bezug  auf  die  Pathogenese  wie  auch  die  pathologisch- 
anatomische  Grundlage  dieses   Leidens  recht  lückenhaft. 
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Es  gibt  Forscher,  die  mit  F.  Chvostek  meinen,  die  Herz-  und 
Gefässerscheinungen  seien  keine  unmittelbare  Äusserung  des 
Morbus  Basedowii,  sondern  nur  die  Folgen  einer  angeborenen 
Konstitution,  einer  degenerativen  Anlage. 

Diese  Erklärung  passt  jedenfalls  nicht  auf  unser  Material. 

Zunächst  sind,  wie  schon  an  andrer  Stelle  erwähnt,  in  den 
meisten  Fällen  keinerlei  Befunde  gemacht,  die  das  Vorhandensein 
einer  degenerativen  Anlage  vor  Ausbruch  des  Basedows  bestätigt 
hätten. 

Ferner  gibt  sich  bei  den  Herzerscheinungen  in  der  jeweiligen 
Wendung  zum  Besseren  oder  Schlechteren  ein  paralleler  Verlauf 
mit  den  andern  Basedowsymptomen  kund. 

Selbst  stark  ausgesprochene  Herzsymptome  bessern  sich 
erheblich  nach  der  Operation,  und  nicht  selten  kommen  sie  gänz- 
lich zum  Schwinden,  wie  z.  B.  in  folgendem  Falle: 

Signe  F.,  19  Jahre.  Primärer  Morbus  Basedowii.  Vor  der 
Operation:  Absolute  Herzdämpfung.  III  Costa  linker  Sternal- 
rand.  Iktus  im  V.  Interkostalraum  innerhalb  der  Mammillarlinie. 
Blasendes  systolisches  Geräusch. 

Ein  Jahr  nach  der  partiellen  Strumektomie:  Normale  Befunde 
über  dem  Herzen. 

Derartige  Beispiele  können  kaum  andres  besagen,  als  das 
die   Herzsymptome  thyreogener  Art  sind. 

Zwischen  den  dominierenden  klinischen  Herzerscheinungen  bei 
Basedow  und  den  pathologisch-anatomischen  Veränderungen  des 
Basedowherzens   besteht   ein   auffallendes    Missverhältnis. 

Betrachtet  man  z.  B.  die  Tab.  11,  ersieht  man,  dass  in  den 
meisten  Fällen,  selbst  wenn  der  Patient  im  Leben  die  Zeichen 
eines  schweren,  längere  Zeit  vorhandenen  Herzleidens  getragen 
(vgl.  die  Kasuistik),  keine  Veränderungen  des  Herzens,  nicht 
einmal  Hypertrophie  gefunden   worden  sind. 

In  einem  Falle  wo  der  Patient,  nachdem  er  längere  Zeit  hin- 
durch an  Herzsymptomen  gelitten,  unter  den  Anzeichen  einer 
Asystolie  starb,  ist  das  Herz  im  Sektionsbericht  sogar  als  »klein» 
bezeichnet  worden. 

Bei  der  Durchsicht  der  Sektionsergebnisse  andrer  Forscher 
findet  man  allerdings  Berichte  über  Hypertrophie  des  Herzens, 
Fettdegeneration  der  Muskulatur,  mehr  oder  weniger  zweifel- 
hafte Anzeichen  einer  Myokarditis  u.  s.  w.  (Matti,  Askanazy, 

'  Das  hier  über  die  Herzverändeningen  bei  Morbus  Basedowii  gesagte,  gilt 
allen  Thyreosen. 
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MoEBius,  Pettavel,  Sattler),  aber  diese  Veränderungen  sind 
nicht  stärker  vorhanden  als  das  Chvostek  mit  Bezug  darauf 
bemerkt:  »Es  sind  die  gefundenen  Veränderungen  vielfach  so 
geringfügig,  dass  wir  sie  eigentlich  als  innerhalb  des  Normalen 
gelegen  ansehen  müssen  —  —  — .» 

Tabelle  11. 


Patient 


Klinische  Herzsymptome 


Pathologische  Anatomie 
des  Herzens 


Emma  J. 
16  Jahre. 


Agneta  L. 
53  Jahre. 


Laura  Kr. 
49  Jahre. 


Emilie  K. 
17  Jahre. 

Ingeborg  J. 
47  Jahre. 

Otilie  H. 
42  Jahre. 


Deubert 
56  Jahre. 


Margit  H. 
40  Jahre. 


Palpitationen,   Dyspnoe,  Kon-      Leichte    Hypertrophie   des  link, 
gestiouen,  Tachykardie  (P.  120),  Ventrikehvand.        Gew.    220     Gr. 


systolisches  Blasen. 


Ostien,     Klappen     u.    Muskulatur 
makroskopisch  normal. 


Palpitationen,  Dyspnoe,  Ta-  380  Gr.  Makroskopisch  normales 
chykardie  (P.  136,  dikrot)  Aussehen.  In  der  Aorta  einzelne 
Arythmie.  arterie-sklerotische  Plaques. 

Dyspnoe,  Tachykardie  (P.|  300  Gr.  Gut  kontrahiert.  An 
100),  Ödeme.  Vergrösserte  Herz-JKlappen  und  Muskulatur  makr. 
dämpfucg.     Systolisches  Blasen.) nichts  zu  bemerken. 


Palpitationen,    Dyspnoe,    Ta 
chykardie  (P.  120). 

Herzsymptome  die  letzten  20 
Jahre. 


Palpitationen,  Tachykardie. 


Palpitationen,  Dyspnoe,  Herz- 
tätigkeit 175—200.  Starb  un- 
ter dem  bild  einer  Asystolie. 

Palpitationen,  Dyspnoe,  Ta- 
chykardie (Herztätigkeit  bis  zu 
264). 


»Etwas  vergrössert.»  Sonst  keine 
makroskopischen  Befunde. 

Schlaff,  blass.  Gew.  310  Gr. 


Schlaff,  blass.  Gew.  225  Gr. 
Sonst  weder  makro-  noch  mikro- 
skopische Befunde. 

Klein,  schlaff.  Weder  mikro- 
noch  makroskopisch  nachweisbare 
Veränderungen. 

220  Gr.  Keine  makroskopischen 
Veränderungen. 


SiMMONDS  fand  unter  8  Basedowsektionen  nur  bei  einem  Fall 
nachweisbare  anatomische  Herzveränderungen.  Man  muss  in 
Rücksicht  hierauf  Chvostek  Recht  geben,  wenn  er  meint,  dass 
das  Pathologisch-Anatomische  ziemlich  stark  der  üblichen 
Auffassung,  die  in  der  Basedow-Herzaffektion  eine  thyreotoxische 
Myokarditis  sehen  will,  widerspräche. 

Hierzu  gesellt  sich  noch,  dass  die  Herzerscheinungen  bei  Morbus 
Basedowii  klinisch  keine  grosse  Ähnlichkeit  mit  dem  allgemeinen 
Krankheitsbild  der  Myokarditis  haben. 

Sucht  man  nach  den  andern,  gewöhnlich  vorhandenen  Ursachen 
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einer  erhöhten  Herzarbeit,  so  gelangt  man,  wenn  möglich,  zu 
noch  negativeren  Ergebnissen  als  bei  der  Herzmuskulatur. 

Es  sind  gewöhnlich  bei  Morbus  Basedowii  keine  Klappenfehler, 
kein  erhöhter  Widerstand  des  Gefässsystems,  keine  Hypertonie, 
keine  Veränderungen  im  kleinen  Kreislauf  nachzuweisen. 

Es  besteht  somit,  wie  schon  früher  betont,  zwischen  den  Herz- 
affektionen bei  Morbus  Basedowii  und  allen  andern  ernsteren 
Herzleiden^  ein  wesentlicher  und  auffallender  Unterschied. 

Die  gesteigerte  Herzarbeit  bei  diesen  andern  Herzfehlern  trägt 
immer  den  Charakter  kompensatorischer  Massnahmen.  Bei  Hyper- 
tonie soll  ein  erhöhter  Widerstand  überwunden,  bei  Klappen- 
fehlern ein  verringertes  Schlagvolumen  kompensiert  werden,  bei 
Myokarditis  sollen  die  erübrigten,  noch  funktionstüchtigen  Muskel- 
fasern die  zugrunde  gegangenen  zu  ersetzen  versuchen. 

Anders  verhält  es  sich  mit  dem  Basedowherzen. 

Es  lässt  sich,  abgesehen  von  dem  erhöhten  Sauerstoffverbrauch, 
der  bei  weitem  nicht  genügt,  um  die  verstärkte  Herztätigkeit 
erklären  zu  können  —  kein  Bedürfnis  des  Organismus  nach- 
weisen, wodurch  die  starke,  hier  stattfindende  Steigerung  der 
Herzarbeit  gerechtfertigt  würde. 

Hier  wird  uns  nicht  der  Eindruck,  als  ständen  wir  einem  kom- 
pensatorischen Vorgang  gegenüber. 

Aber  das  Herz  scheint  in  —  wenn  man  so  sagen  darf  —  inko- 
ordinierter Weise  zu  arbeiten,  sein  Regulierungsmechanismus 
scheint  in  Unordnung  geraten,  und  sein  Kontakt  mit  dem  übrigen 
Organismus  zum  Teil  ausgeschaltet  zu  sein. 

Die  Herzaffektion  des  Morbus  Basedowii  ist  demnach  ein 
Beispiel  der  Inkoordination  im  Wechselspiel  der  Organe,  wodurch 
dieser  ganze  Zustand  gekennzeichnet  ward. 

Ein  grosser  Teil  der  zwischen  dem  Herzen  und  dem  übrigen 
Organismus  bestehenden  Wechselbeziehungen  ward  durch  den 
zum  sympathischen  Nervensystem  gehörenden  N.  accelerans 
cordis  vermittelt,  der  also  ein  wichtiges  Glied  im  Regulierungs- 
mechanismus  des  Herzens  ist. 

Wie  wiederholt  erwähnt,  steht  anzunehmen,  dass  sich  grosse 
Teile  des  sympathischen  Mervensystems  bei  Morbus  Basedowii  in 
einem  abnormen  Reiszustand  befinden,  w'eil  die  Produkte  der  Ba- 
sedowstruma eine  Änderung  der  Adrenalinwirkungen  veranlassen. 

Palpitationon  und  subjektive  Herzerscheinungen  nervöser  Personen  kommen 
hier  nicht  in  Betracht.  Diese  können  niemals,  so  wie  die  Herzaffektionen  des 
Morbus  Basedowii,  zu  Asystolie  führen. 
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Es  wäre  nun  zu  vermuten,  dass  zwischen  der  abnormen  Herz- 
tätigkeit bei  Morbus  Basedowii  und  diesem  abnormen  Erregungs- 
zustand des  sympathischen  Nervensystems  Beziehungen  be- 
ständen, und  dass  der  Nervus  accelerans  cordis,  als  ein  Faktor 
im  Regulierungsmechanismus  des  Herzens,  die  Ursache  für  das 
Inkoordiniertsein  der  Herztätigkeit,  für  die  Defekte  der  Wechsel- 
beziehungen zwischen  Herz  und  übrigem  Organismus  darstelle. 

Diese  Vermutung  wird  umso  wahrscheinlicher,  als  das  hervor- 
stechendste Herzsymptom  bei  Morbus  Basedowii,  die  Tachy- 
kardie, aller  Wahrscheinlichkeit  nach  eben  von  diesem  N.  acce- 
lerans cordis  abhängig  ist. 

Die  hier  angedeutete  Auffassung  erhält  weitere  Bestätigung 
durch  die  elektrokardiographischen  Untersuchungen  des  Base- 
dowherzens, die  eine  erhöhte  Einwirkung  des  Accelerans  wahr- 
scheinlich machen  sollen  (Chvostek).  Anatomische  Unter- 
suchungen der  Ganglien  des  Herzens  bei  Morbus  Basedowii  haben 
dagegen  negative  Ergebnisse  gebracht. 

Betrachtet  man  die  ebenerwähnten  Momente  als  die  wichtigsten 
Ursachen  des  Herzleidens  bei  Basedow,  da  muss  die  klinisch 
nicht  selten  hierbei  wahrzunehmende  Herzerweiterung  sowie 
die  oft  vorhandenen,  mehr  oder  weniger  stark  ausgesprochenen 
Zeichen  von  Asystolie,  vor  allen  Dingen  als  die  Folge  der  auf 
Grund  eines  unzweckmässigen  Kraftaufwands  erfolgenden  Er- 
mattung des  Herzens  betrachtet  werden. 

Die  häufig  vorkommenden  Nebengeräusche  wären  als  relative 
Insuffizienzgeräusche  aufzufassen. 

Doch  sei  bemerkt,  dass  in  mehreren  unsrer  Fälle  Nebengeräusche 
über  dem  Herzen  zu  hören  waren,  ohne  dass  eine  Herzerweiterung 
oder  andre  Zeichen  einer  Herzinsuffizienz  nachgewiesen  werden 
konnten. 

Inwiefern  neben  den  hier  genannten  Momenten,  auch  eine 
von  »thyreotoxischen»,  im  Blut  kreisenden  Stoffen  geübte  Wirkung 
auf  die  Herzmuskulatur  eine  Rolle  bei  der  Herzaffektion  des 
Morbus  Basedowii  spiele,  darüber  kann  man  zur  Zeit  keine  begrün- 
dete Ansicht  haben. 


^  Wie  früher  erwähnt,  haben  die  Anhänger  des  Sympathiknstheorie  schon  vor 
Jahrzehnten  die  Erklärung  der  Tachykardie  in  einer  Reizung  des  N.  accelerans 
cordis  gesucht,  doch  sollte  diese  Reizung,  ihrer  Vorstellung  gemäss,  in  ganz 
anderer  Weise  zustande  kommen,  nämlich  als  Folge  von  primären  anatomischen 
Veränderungen  des  Halssympathikas. 
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Untersucliiiii2;en  über  die  Volumina  der  Lungen. 


Das  gegenseitige  Terliältnis  der  Lungen volumina  bei  nor- 
malen Individuen. 

Von 
CHRISTEN  LUNDSGAARD  und  KNUD  SCHIERBECK. 


A.     Definitionen. 

Die  Luftmenge,  die  ein  Mensch,  nachdem  die  Lungen  voll- 
ständig gefüllt  worden  sind,  imstande  ist  auszuatmen,  wird  als 
Vitalkapazität  bezeichnet  (Hutchinson  1846).  Nach  einer  nor- 
malen Ausatmung  wird  noch  eine  gewisse  Menge  Luft  in  den 
Lungen  zurückbleiben.  Diese  Menge  wird  als  Residualluft 
bezeichnet  (Davy  1800).  Die  Summe  der  Vitalkapazität  und 
der  Residualluft  ist  die  Gesamtkapazität  oder  das  gesamte 
LuDgenvolum. 

Lässt  man  die  Atmung  mitten  zwischen  einer  normalen 
Ausatmung  und  einer  normalen  Einatmung  stocken,  wird  sich 
in  den  Lungen  eine  gewisse  Menge  Luft  findeu,  die  grösser 
ist  als  die  Residualluft  und  kleiner  als  die  Gesamtkapazität. 
Diese  Luftmenge  wird  nach  Panum  (1867)  als  mittlere  Kapazität 
bezeichnet.  Siebeck  schlug  1910  vor,  die  mittlere  Kapazität 
als  Lungenvolum  nach  einer  vollen  normalen  Exspiration  zu 
definieren.  Sein  Vorschlag  ist  indessen  von  späteren  Autoren 
nicht  beigepflichtet  worden.  Der  Unterschied  zwischen  mittlerer 
Kapazität  und  Gesamtkapazität,  d.  h.  die  gesamte  Luft,  welche 
nach  einer  halben  Exspiration  eingeatmet  werden  kann,  heisst 
die  Komplementärluft,  und  der  Unterschied  zwischen  mittlerer 
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Kapazität  und  Residualluft,  d.  h.  die  gesamte  Menge,  die  nach 
einer  halben  normalen  Exspiration  noch  ausgeatmet  werden 
kann,  heisst  die  Reserveluft.  Nach  dieser  von  Bohr  ange- 
wendeten und  auch  in  gegenwärtiger  Abhandlung  anzuwen- 
dender Definition  ist  die  Vitalkapazität  gleich  der  Summe  der 
Komplementärluft  und  der  Reserveluft.  Hutchinson,  der  die 
Bezeichnungen  Komplementärluft  und  Reserveluft  einführte, 
definierte  sie  etwas  anders,  indem  er  unter  dem  Ausdruck 
Komplementärluft  die  Luftmenge  verstand,  die  ein  Individuum 
nach  einer  normalen  Inspiration  noch  einzuatmen  vermag.  In 
den  meisten  Abhandlungen  und  Lehrbüchern  wird  jedoch  noch 
immer  die  HuTCHiNSON'sche  Definition  benutzt,  die  auch  als 
die  rationellste  zu  bezeichnen  ist.  Da  es  für  das  Verständnis 
nur  eine  geringe  Rolle  spielt,  welche  Definition  benutzt  wird, 
haben  wir  aus  historischen  Gründen  vorgezogen,  die  BoHR'sche 
Definition  zu  benutzen. 

Hutchinson  sagt  zutrefi'end,  dass  zwischen  Komplementär- 
luft und  Reserveluft  ein  frappanter  Gegensatz  besteht,  indem 
sich  —  unter  normalen  Verhältnissen  —  erstere  immer  ausser- 
halb, letztere  aber  immer  innerhalb  der  Lungen  befindet. 

Unter  gewöhnlichen  Umständen  ist  die  normale  Atmungs- 
tiefe, d.  h.  der  Unterschied  zwischen  den  Lungenvolumina  nach 
einer  Exspiration  und  Inspiration,  viel  kleiner  als  die  Vital- 
kapazität und  kann  zu  etwa  500  ccm  angesetzt  werden.  Dies 
bedeutet,  dass  ein  Individuum  normaliter  nur  etwa  250  ccm 
seiner  Komplementärluft  und  eine  ähnliche  Menge  seiner  Re- 
serveluft beim  Ein-  und  Ausatmen  verbraucht.  Der  Rest  der 
Vitalkapazität  ist  als  eine  Art  Reserve  zu  betrachten,  die  der 
Organismus  (jedenfalls  teilweise)  unter  besonderen  Umständen 
in  Angriff"  nehmen  kann.  Die  Bedeutung  dieser  »Reservekraft» 
der  Lungen  werden  wir  in  ein  paar  späteren  Arbeiten  über 
die  Volumina  der  Lungen  unter  pathologischen  Verhältnissen 
einer  Erörterung  unterziehen.  Die  verschiedenen  Lungen- 
volumina und  deren  gegenseitige  Grössen  sind  im  Fig.  1  sche- 
matisch dargestellt. 

B.     Historische  Bemerkungen. 

Das  ganze  Mittelalter  hindurch  Hess  man  es  bei  Galens 
Theorie  von  einem  dreifachen  Endzweck  beruhen: 

1)  Das  Herz,  in  welchem  die  den  ganzen  Körper  erwärmende 
Wärme  sich  befinde,  abzukühlen, 
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2)  reine  Luft,  die  zur  Bildung  des  »Spiritus  vitalis»  notwen- 
dig sei,  zuzuführen, 

3)  die  unreinen  Stoffe,  die  aus  dem  im  Herzen  brennenden 
Feuer  entständen,  zu  beseitigen. 

Der  grosse  Aufschwung,  der  im  17.  Jahrh.  durch  Männer  wie 
Galiläi,  Kepler,  Descartes  usw.  innerhalb  der  mathematischen 
und  physikalischen  Wissenschaften  angebahnt  wurde,  hinter- 
liess    auch    tiefe    Spuren    in    der    medizinischen.     Zu  der  Zeit 


Vitalkapazität 

(75.3) 

Gesamtvolum 
(100) 


Mittlere  Kapazität 
(62.0) 


Komplementärluft 

(38.0) 


Normale  Atmungstiefe 
in  Ruhe 


Reservelnft 

(37.3) 


Residuallnft 

(34.T) 


Fig.  1.  Schematische  Darstellung  der  verschiedenen  Lnngenvolumina.  Die  ein- 
geklammerten Zahlen  geben  die  gegenseitigen  durchschnittlichen  Grössenverhält- 
nisse  bei  normalen  Menschen  an.  Dargestellt  auf  Grund  der  in  dieser  Arbeit 
veröffentlichten  Messungen.  Siehe  im  übrigen  den  Text  und  die  Tabellen,  in 
denen  die  Fehlerberechnung  der  Werte  angegeben  ist. 


wurden  die  beiden  Richtungen  begründet,  die  man  gewöhnlich 
als  die  iatrochemische  und  die  iatromathematische  oder  iatro- 
physikalische  Schule  bezeichnet.  In  der  Respirationsphysiologie 
ging  im  Laufe  des  17.  und  18.  Jahrh.  eine  reiche  Entwickelung 
vonstatten.  latrochemiker  wie  Stahl,  Mayow,  Black  und 
Priestley  untersuchten  die  mit  der  chemischen  Seite  der  Respi- 
ration in  Verbindung  stehenden  Probleme,  und  Lavol'^ier  löste 
dieselben  in  seinen  Arbeiten  über  die  Verbrennung,  die  für 
die  Phlogistontheorie  vernichtend,  für  die  ganze  Entwickelung 
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grosser  Teile  der  modernen  Physiologie  und  Pathologie  aber 
grundlegend  waren. 

Die  mechanische  Seite  der  Respiration  wurde  von  Borelli 
(K508 — 1679),  dem  Begründer  der  iatromathematischen  Schule 
untersucht.  Er  war  der  erste,  der  respirationsphysiologische 
Untersuchungen  quantitativer  Art  anstellte.  Er  fand,  dass 
durch  eine  einzelne  Respiration  von  300  bis  600  ccm  Luft  ein- 
geatmet würden.  Der  Pfarrer  Stephen  Hales,  der  als  erster 
den  Druck  des  Blutes  in  den  Arterien  bestimmte,  mass  den 
Luftgehalt  der  Lungen  zu  4  Liter  (1728).  Goodwyn  war  (1788) 
der  erste,  der  dasjenige  zu  messen  versuchte,  das  wir  heute 
nach  Davys  Untersuchungen  als  Residualluft  bezeichnen.  Er 
füllte  die  Pleurakavitäten  einer  Leiche  mit  W^asser  und  mass 
die  dadurch  ausgetriebene  Luft.  Er  setzt  als  Durchschnitt 
seiner  Versuche  die  Residualluft  zu  etwa  1,900  ccm  an.  Davy, 
der  im  Jahre  1800  die  Verdünnungsmethode  bei  der  Messung 
der  Residualluft  einführte,  gibt  folgende  Masse  seiner  eigenen 
Luugenvolumina  an:  Gesamtvolum  (voluntary  Inspiration)  4.16 
Liter;  nach  gewöhnlicher  Inspiration  2.21  Liter;  nach  gewöhn- 
licher Exspiration  1.19  Liter  und  nach  maximaler  Exspiration 
(d.  h.  Residualluft)  0.67  Liter.  Er  sagt,  dass  diese  Zahlen 
wahrscheinlich  unter  dem  Mittel  liegen,  da  sein  Brustkorb  eng 
ist  und  nur  29  Zoll  an  Umfang  misst. 

Zu  der  Zeit  hatte  man  sich  also  ein  recht  genaues  Mass  der 
verschiedenen  Volumina  der  Lungen  zu  verschaffen  gewusst, 
W^ährend  sich  im  17.  und  LS.  Jahrh.  im  wesentlichen  die  Phy- 
siologen und  Physiker  mit  dem  Studium  der  Lungenvolumina 
a])gegeben  hatten,  wurden  die  diesbezüglichen  Probleme  im  19. 
Jahrh.  von  den  Klinikern  aufgenommen,  die  nun  versuchten, 
die  Pulmometrie  zu  einem  diagnostischen  Hülfsmittel  zu  ge- 
stalten. Die  Grundlage  dieser  ganzen  Bewegung  bildete  die 
Einführung  des  Spirometers  durch  Hutchinson  (1<S4()).  Durch 
diesen  sinnreichen  und  einfachen  Apparat  war  der  Weg  für 
eine  allgemeine  Verwertung  der  Pulmometrie  angebahnt. 

Hutchinson  veröffentlichte  nebst  seiner  Methode  Messungen 
der  Vitalkapazität  an  1,015  Männern  und  Frauen.  Es  war 
ihm  klar,  dass  die  individuellen  Divergenzen  so  gross  waren, 
dass  es  notwendig  war,  zu  zeigen,  dass  die  A^italkapazität  zu 
andern  Körpermassen  in  irgend  einem  Verhältnis  stehe.  An 
der  Hand  seines  grossen  Materials  meinte  Hutchinson  ein  be- 
stimmtes   Verhältnis  zwischen  Körperhöhe  und  Vitalkapazität 
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dartun  zu  können.  Er  zeigte,  dass  Grewicht,  Alter  und  Ge- 
schleclit  nur  einen  verhältnismässig  geringen  Einfluss  auf  dies 
Verhältnis  ausübten.  Zwischen  Vitalkapazität  und  Brust- 
umfang vermochte  er  keine  Relation  zu  finden.  Einige  Jahre 
später  meinte  Simon  ein  bestimmtes  Verhältnis  zwischen  der 
Vitalkapazität  der  Lungen  und  dem  Brustumfang  nachweisen 
zu  können,  jedenfalls  bei  mageren  Personen.  1<S53  fand  Fabius, 
dass  zwischen  der  Vitalkapazität  und  denjenigen,  was  er  als 
»Volum»  des  Rumpfes  bezeichnete,  ein  gewisses  Verhältnis 
bestehe.  Letzteres  Volum  berechnete  er  mittels  des  Brust- 
umfangs und  des  Abstandes  von  der  eminentia  occipitalis  bis 
zur  Spitze  des  os  coccygis.  Fabius  schreibt,  dass  es  ursprüng- 
lich seine  Absicht  gewesen  war,  die  Vitalkapazität  mit  dem 
Volum  des  Brustkorbes  zu  vergleichen,  dass  er  aber  dies  auf- 
geben musste,  da  er  sich  kein  Mass  des  Brustumfanges  zu  ver- 
schaffen wusste. 

Offenbar  ohne  Fabius'  Arbeit  zu  kennen  stellten  Müller 
(1S6<S)  und  ScnöNFELD  (1882)  eine  ähnliche  Relation  zwischen 
der  Vitalkapazität  und  dem  »Rumpfumfang»  auf.  Im  übrigen 
benutzten  die  meisten  Verfasser  (Wintrich  1854,  Arkold  1885, 
VON  ZiEMSSEN  188S,  CoRNET  1907,  Peabody  1917),  die  sich  mit 
der  Pulmometrie  beschäftigten,  das  HuTCHiNSON'sche  Prinzip 
der  Berechnung  der  Vitalkapazität  aus  der  Höhe  des  Indi- 
viduums. VON  ZiEMSSEN  führte  einen  bestimmten  Quotienten 
1:20  bei  Männern  und  1:17  bei  Frauen^  ein,  um  das  Ver- 
hältnis zwischen  der  Vitalkapazität  und  der  Höhe  eines  Indi- 
viduums auszudrücken,  von  Ziemssens  Quotient  ist  vielfach 
benutzt  worden,  namentlich  zur  Berechnung  der  Vitalkapazität 
bei  Lungentuberkuloseleidenden.  Im  Jahre  1919  stellte  Dreyer 
eine  Untersuchung  an  über  das  Verhältnis  zwischen  der  Vital- 
kapazität und  einer  Reihe  verschiedener  Grössen,  Körpegewicht, 
Oberfläche  des  Körpers,  Rumpflänge  und  Umfang  des  Brust- 
korbes. Das  Verhältnis  zwischen  der  Vitalkapazität  und  dem 
Körpergewicht    ergab    sich    als    das  konstanteste  und  befolgte 

die    Formel   V.   C.  = ,    wo    V.   C.   die    Vitalkapazität    in 

0.690'  ^ 

Centimetern  und  W.  das  Körpergewicht  in  Gramm  bezeichnen. 

Der    mittlere    Fehler    von    16  Beobachtungen  an  einem  auser- 


^  Wenn  flie  Höhe  des  Individuums  n  cm  beträgt,  so  ist  die  Vitalkapazität  bzw. 
n  X  20  und  n  x  17  ccm. 
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lesenen,  einheitlichen  Material  ergab  sich  für  Dreyer  als  2.64  % 
vom  Mittel.  Dreyer  macht  in  seiner  Abhandlung  ausdrücklich 
darauf  aufmerksam,  dass  die  Konstante,  nach  der  die  Vital- 
kapazität berechnet  wird,  innerhalb  verschiedener  Bevölkerungs- 
klassen schwankt. 

In  betreif  der  übrigen  Lungenvolumina  gibt  es  eine  Arbeit 
ähnlicher  Art,  die  im  Jahre  1918  von  Lundsgaard  und  van 
Slyke  ausgeführt  wurde.  Sie  verglichen  die  Lungenvolumina 
in  den  3  Hauptstellungen  (maximaler  Inspiration,  mittlerer 
Stellung  und  maximaler  Exspiration)  mit  dem  Produkt  aus  3 
empirisch  gewählten  Massen  des  Thorax  in  entsprechenden 
Stellungen. 

Die  in  der  Weise  gefundenen  mittleren  Werte  sind  u.  a.  zur 
Berechnung  der  Normalvolumina  der  Lungen  bei  Patienten 
mit  Tuberkulose  (Garwin,  Lundsgaard  und  van  Slyke),  bei 
Patienten  mit  Herzleiden  (Peters  und  Barr)  sowie  bei  Soldaten 
mit  dem  von  Th.  Lewis  als  »effort  Syndrome»  bezeichneten 
Herzleiden  (S.  A.  Levine  und  F.  N.  Wilson)  benutzt 
worden. 

Die  zahlreichen  Arbeiten  über  die  Grösse  der  Lungenvolu- 
mina, speziell  Vitalkapazität,  die  das  19.  Jahrh.  aufzuweisen 
hat,  bezweckten,  wie  erwähnt,  alle  die  Beschaffung  eines  Hülfs- 
mittels  bei  der  Diagnose  der  Lungenleiden,  speziell  der  Lun- 
gentuberkulose. Dieses  Streben  kommt  bereits  im  Titel  von 
Hutchinsons  Arbeit  zum  Ausdruck:  On  the  capacity  of  the 
lungs  and  on  the  respiratory  functions  with  a  view  of  estab- 
lishing  a  pre(!ise  and  easy  method  of  detecting  disease  by  the 
Spirometer. 

1854  spricht  Schneevogt  aus,  dass  die  Tuberkulose  der  Lun- 
gen sich  mittels  der  Spirometrie  zu  erkennen  geben  werde, 
bevor  sie  in  irgend  einer  andern  Weise  diagnostizierbar  sei. 
Wenn  man  bedenkt,  dass  dies  ausgesprochen  wurde,  lange 
nachdem  sowohl  Perkussion  als  Auskultation  sich  allgemein 
eingebürgert  hatten,  und  mehrerer  Jahre  nachdem  Laünnec  in 
der  2.  Ausgabe  seines  Traite  de  l'auscultation  mediate»,  1823, 
das  spezielle  stethoskopische  Verhältnis  der  verschiedenen 
Lungenleiden  klargelegt  hatte,  wird  man  verstehen,  welche 
Erwartungen  man  an  die  Bedeutung  der  Pulmometrie  für  die 
Klinik  knüpfte.  Die  Erwartungen  wurden  indessen  nicht  er- 
füllt, und  zu  Ende  des  Jahrhunderts  betrachteten  die  meisten 
die    diagnostische    Bedeutung    der    Pulmometrie    mit    grosser 
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Skepsis/  Nach  der  Einführung  der  Röntgenuntersuchung  ver- 
lor man  noch  mehr  das  Interesse  für  die  Pulmometrie  als  diag- 
nostisches Hülfsmittel. 

Zu  Anfang  des  20.  Jahrh.  brachten  Bohr  und  seine  Schüler 
(Hasselbalch,  Rubow,  Siebeck,  Bie  und  Maar)  neues  Leben 
in  das  Studium  der  Lungenvolumina.  AVährend  Borelli  und 
seine  Nachfolger  im  wesentlichen  die  Frage  von  den  Volumina 
der  Lungen  als  ein  isoliertes  physikalisches  oder  mathematisches 
Problem  betrachtet  und  Hutchinson  und  seine  Schule  zuvörderst 
die  Beschaffung  neuer  Methoden  zu  einer  verbesserten  lokal- 
anatomischen Diagnostik  angestrebt  hatten,  hegte  Bohr  ganz 
neue  Gesichtspunkte  für  die  Bedeutung  der  Lungenvolumina. 
Ihm  und  seinen  Schülern  war  es  die  tragende  Idee,  dass  die 
Volumina  der  Lungen  ein  Ausdruck  von  deren  Funktion  seien 
und  mit  dem  gesamten  Kreislaufmechanismus  im  weitesten 
Sinne  in  Wechselwirkung  und  zu  demselben  in  Relation  stän- 
den. Verwandte  Gesichtspunkte  waren  bereits  früher  bei  ein- 
zelnen Autoren  deutlich  zum  Vorschein  gekommen,  namentlich 
bei  Traube  und  von  Basch,  die  sich  beide  für  die  Pathologie 
des  kleinen  Kreislaufs  interessiert  und  Theorien  von  der  Ab- 
hängigkeit der  Dyspnoe  von  dem  Zustand  der  Lungen  auf- 
gestellt hatten.  Namentlich  mit  der  mittleren  Kapazität  der 
Lungen  beschäftigten  sich  Bohr  und  seine  Schüler.  Die  Grösse 
derselben  und  ihre  Variationen  waren  nach  Bohrs  Ansicht  ein 
besonders  wichtiger  funktioneller  Ausdruck  des  Kreislaufzu- 
standes im  allgemeinen.  Es  war  daher  natürlich,  dass  die 
BoHR'sche  Schule  sich  nach  Mitteln  zur  Beurteilung  der  mitt- 
leren Kapazität  und  deren  Variationen  umsah.  Da  man  bei 
dem  Studium  pathologischer  Verhsltnisse  eine  Massgabe  dafür 
vermisste,  was  in  einem  gegebenen  Fall  als  normal  zu  be- 
trachten sei,  legte  man  zuvörderst  Gewicht  auf  den  Nachweis 
von  Verschiebungen  im  Yerhältnis  mvischen  der  mittleren  Ka- 
pazität und  den  übrigen  Volumina. 

Nach  Bohrs  Ansicht  war  die  mittlere  Kapazität  der  Lungen 
bei  dem  einzelnen  Individuum  unter  gleichartigen  Bedingungen 
eine  einigermassen  konstante  Grösse.  Unter  gewissen  Um- 
ständen konnte,  wie  von  Bohr  nachgewiesen,  die  mittlere  Ka- 
pazität zunehmen,  wie  z.  B.  vom  Übergang  aus  der  liegenden 

^  Siebeck  sagt  z.  B.  b)  pag.  208:  Da  man  von  der  normalen  Gesamtkapazität 
eines  Patienten  nichts  weiss,  ist  es  schwer,  sich  über  die  Abweichung  von  der 
Norm  zu  äussern. 
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in  die  stehende  Stellung,  während  der  Arbeit,  beim  Einatmen 
von  sauerstoffarmer  und  kohlensäurereicher  Luft  sowie  während 
eines  künstlich  hervorgebrachten  dyspnoeischen  Zustandes- 
Bohr  drückt  dies  in  der  Weise  aus,  dass  ein  jeder  Faktor, 
der  in  hinreichendem  Grade  die  Ansprüche  steigert,  welche 
an  die  respiratorischen  Funktionen  der  Lunge  gestellt  werden, 
auch  die  mittlere  Kapazität  vergrössert.  Bohr  legte  diesen 
Änderungen  der  vitalen  mittleren  Stellung  eine  grosse  Be- 
deutung bei,  teils  weil  die  respiratorische  Oberfläche  grösser 
werde,  teils  und  namentlich  weil  der  Kreislauf  durch  die 
Lungen  leichter  und  die  Arbeit  des  Herzens  eine  geringere 
werde. 

Die  Arbeitshypothesen  und  speziell  die  Theorie  von  der 
funktionellen  Bedeutung  der  mittleren  Kapazität  bei  Emphy- 
sema  pulmonum  (Bohr)  und  bei  Morbus  cordis  (Rubow),  die 
auf  diesem  Gebiete  aus  der  BoHR'schen  Schule  hervorgegangen 
sind,  haben  trotz  sehr  gewichtiger  Einwände  von  Siebeck, 
Forschbach  und  Bittorf  sowie  von  Hasselbalch  eine  grosse 
Bedeutung  gehabt,  indem  sie  dem  Studium  der  Pathologie  des 
kleinen  Kreislaufes  neue  Wege  und  Richtlinien  anwiesen. 

Für  mehrere  diesbezügliche  Probleme,  wie  z.  B.  die  Patho- 
genese der  Dyspnoe  und  der  Cyanose,  ist  es  von  grosser  Be- 
deutung, sich  genaue  Messungen  der  Lungenvolumina  bei  ge- 
sunden und  kranken  Individuen  zu  verschaffen.  Von  diesen 
Gesichtspunkten  aus  wurden  die  gegenwärtige  sowie  die  fol- 
genden drei  Arbeiten  ausgeführt. 

C.     Die  Technik  der  Messung  der  Lungenvolumina. 

Die  VitalJcapaHtäf  wurde  in  gewöhnlicher  Weise  an  einem 
KROGii'schen  Spirometer  gemessen.  ^\^ir  führten  in  der  Pegel 
5 — 7  Bestimmungen  aus,  von  denen  die  höchste  angeführt  wor- 
den ist.  Der  Ablesungsfehler  am  Spirometer  braucht  keine 
10  ccm  zu  übertreffen.  In  fast  allen  Fällen  haben  wir  uns 
jedoch  auf  das  Innehalten  einer  Fehlergrenze  von  50  ccm  be- 
schränkt. Bei  einer  Vitalkapazität  von  3  Liter  wird  der  Fehler 
somit  kleiner  sein  als  2  %  vom  Werte. 

Die  Reserveluft  und  die  Komplementärluft  wurde  in  der 
Weise  bestimmt,  dass  wir  die  Versuchsperson  5 — 7  normale 
Respirationen  in  das  Spirometer  hinein  ausführen  Hessen,  das, 
um  eine  Dyspnoe  zu  verhindern,  etwa  3  Liter  sauerstolFreiche 
(etwa  50  %  O2)  Luft  enthält.     Wenn  die  Respiration  hin  und 
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her  in  das  Spirometer  mutmasslich  als  regelmässig  betrachtet 
werden  kann,  lässt  man  die  Versuchsperson  eine  maximale 
Ein-  und  Ausatmung  ausführen.  Es  entsteht  dadurch  eine 
Kurve,  wie  an  Fig.  2  angegeben;  an  dieser  Kurve  kennzeichnen 
die  Ausschwünge  nach  oben  die  exspiratorische  Phase,  die 
Ausschwünge  nach  unten  die  inspiratorische.  Ausserdem  fin- 
det sich  eine  Grade,  welche  die  mittlere  Stellung  der  Lungen 
angibt.  Der  Abstand  dieser  Graden  von  der  Abszissenachse 
ist  als  mittlerer  Wert  des  Abstandes  der  ruhigen  In-  und  Ex- 
spirationen von  der  Grundlinie  bestimmt  worden.  Der  Abstand 
von  der  Graden  bis  zum  Gipfel  der  Kurve  gibt  die  Grösse  der 
Reserveluft,  der  Abstand  bis  zum  niedrigsten  Punkt  diejenige 
der  Komplementärluft  an. 


Fi^.  2.     Kurve  der  Bestimmung  der  mittleren  Kapazität  bei  Nr.  29.    Der  grösste 

Abstand  von  der  Graden  nach  oben  hin  gibt  die  Reserveluft,  der  grösste  Abstand 

nach  unten  hin  die  Komplementärluft  an. 

Die  mittlere  Kapazität  besteht  aus  der  in  dieser  Weise  ge- 
fundenen Reserveluft  +  Residualluft.  Die  G  es  amtJcap  antat 
und  Residualluft  wurden  mittels  der  ursprünglich  von  Allen 
und  Pepys  (1806)  angegebenen  Verdünnungsmethode^  bei  Sauer- 
stoifeinatmung  aus  einem  Beutel  bestimmt. 

In  allen  Fällen  wurde  sowohl  Gesamtkapazität  als  Residual- 
luft direkt  an  der  Hand  der  Mischungsmethode  bestimmt.  Die 
in  Tab.  I  angegebenen  Werte  der  Residualluft  sind  indessen 
nicht  die  direkt  gemessenen,  sondern  diejenigen  Werte,  die 
sich  als  Differenz  zwischen  der  direkt  gemessenen  Gesamtkapa- 
zität   und    dem    am    Spirometer    gefundenen    Wert  der  Vital- 


^  Eine  detaillierte  Darstellung  der  Yerdünnungsmethoden  mit  genauer  Angabe 
einer  zuverlässigen  Mischnugstechnik  findet  sich  bei  C.  Lundsgaard  und  K. 
ScHiERBECK,  Undersogclser  over  Blanding  af  Lüften  i  Lungerne  med  anden  Luft 
(Hospitalstidende  1921,  Nr.  30  ff.,  Pag.  465). 
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kapazität^  ergeben.  Die  direkt  gemessenen  Werte  der  Resi- 
duallnft  wurden  nur  als  Kontrolle  benutzt.  Der  Umstand, 
dass  der  höchste  Wert  der  Vitalkapazität  benutzt  worden 
ist,  bewirkt,  dass  die  (benutzten)  indirekten  Werte  der  Re- 
siduallut't  ein  wenig  kleiner  sein  werden  als  die  direkt  ge- 
messenen. 

Die  Luftanalysen  sind  in  gewöhnlicher  Weise  mittels  eines 
Krogh-Haldaneschen  Analyseapparates  ausgeführt  worden. 

Alle  Angaben  der  Lungenvolumina  beziehen  sich  auf  Zim- 
mertemperatur (18°  ±  .'))  und  den  während  des  Versuches  herr- 
schenden Barometerdruck.  Die  Lungenvoluminabestimmungen 
wurden  in  allen  Fällen  an  den  Individuen  in  stehender  Stel- 
lung und  mindestens  2  Stunden  nach  der  letzten  Mahlzeit 
ausgeführt. 

D.     Die  Lungenvolumina  bei  27  normalen  erwachsenen  Indi- 
viduen. 

Ahsolute  Werte. 

Wir  massen  die  verschiedenen  Lungenvolumina  an  27  nor- 
malen erwachsenen  Individuen  (19  Männern  und  «S  Frauen) 
im  Alter  von  19  bis  36  Jahren.  Die  Werte  des  Gesamtvolums 
und  der  Vitalkapazität  sind  in  Tab.  I  angeführt.  Da  das  Ma- 
terial sowohl  sehr  grosse  als  recht  kleine  Individuen  umfasst, 
schwanken  die  Lungenvolumina  sehr  stark.  Die  kleinsten 
Lungenvolumina  finden  sich  bei  Nr.  27,^  die  grössten  bei  Nr. 
6,  wo  die  Werte  durchgehends  etwa  2^  '2  mal  so  gross  sind  wie 
bei  Nr.  27.  Die  Werte  in  Tab.  II  vertreten  einigermassen  die 
Variationsbreite,  die  man  erwartet,  bei  normalen  erwachsenen 
Individuen  vorzufinden.  So  fanden  Lundsgaard  und  van  Slyke 
ähnliche  Variationen  bei  18  normalen  Individuen.  In  Bohrs 
und  RuBOWs  Messungen  an  bzw.  10  und  8  normalen  Individuen 
ist  die  Variationsbreite  ein  wenig  kleiner. 


^  Es  fällt  sogar  einer  geübten  und  intelligenten  Versuchsperson  schwer,  den 
Brustkorb  jedes  Mal  in  dieselben  Maximalstellungen  einzustellen;  dies  gilt  nament- 
lich von  der  Exspiration.  In  der  »vitalen  mittleren  Stellung»,  bemerkt  Bonu 
von  diesem  Verhältnis  (pag.  S'J):  »Bei  dem  Bestimmungen  der  Vitalkapazität  wird 
daher  in  der  Regel  die  tiefste  Inspirationsstellung  schnell  und  präzis  eingenommen 
werden,  die  tiefste  r'xspirationsstellung  dagegen  zögernd. >  Wir  betrachten  daher 
die  Werte  der  Gesamtkapazität  und  der  wiederholentlich  am  Spirometer  gemessenen 
Vitalkapazität  als  die  genauesten. 

^  Nr.    22    in    Tab.   1  hat  jedoch  eine  etwas  geringere  Residualluft  als  Nr.  25. 
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Tabelle  I.     t'berrsicht    über    die    absoluten    iiud    relativen  Lungen- 
Yolumina  von  27  normalen  erwachsenen  Individuen. 
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Tabelle   II.     Kleinste   und   grösste  Lunjirenvoluniina  aus  einem  Mate- 
rial  von  '27   normalen  erwachsenen  Individuen. 


Nr.  in  Tab.  I 

^          ,     ,                Mittlere 
Gesamtvolum         Kapazität 

Reziduallnft 

Vitalkapazität 

25 
6 

3.08 

7.82 

1.88 
4.89 

0.88 
1.97 

2.2  U 
5.85 

Wenn  wir  das  Material  dem  (Teschlechte  nach  in  2  Gruppen 
teilen,  so  tinden  sich  die  grössten  Werte  bei  den  Männern,  die 
kleinsten  bei  den  Frauen,  und  die  Variationsbreite  wird  natur- 
gemäss  bedeutend  kleiner  sein  für  jede  Gruppe  für  sich,  als 
für  die  beiden  Geschlechter  insgesamt. 

Unsere  Resultate  ergeben  in  Übereinstimmung  mit  früheren 
Messungen,  dass  die  absoluten  Werte  der  Lungenvolumina  zu 
stark  schwanken,  als  dass  sie  als  Grundlage  für  eine  Ein- 
schätzung der  in  der  Klinik  vorkommenden  pathologischen  Ab- 
weichungen benutzt  werden  könnten. 

Relative  Werte.  Abgesehen  von  Schenks  und  einzelnen  an- 
deren Versuchen,  eine  Relation  zwischen  Vitalkapazität  und 
Residualluft  zu  finden,  gab  es  vor  der  BouR'schen  Abhandlung 
über  die  vitale  mittlere  Stellung  der  Lungen  keine  Arbeit,  die 
darauf  abzielte,  das  gegenseitige  Verhältnis  zwischen  den  ver- 
schiedenen Lungenvolumina  klarzulegen.  Bohr  mass  die  Lun- 
genvolumina und  berechnete  deren  gegenseitiges  Verhältnis 
bei  12  erwachsenen  Individuen.  A"on  diesen  12  Personen  litten 
2  an  Asthma  und  Emphysem;  10  (9  Männer  und  1  Frau)  wa- 
ren als  normal  zu  betrachten.  Die  Berechnung  des  Mittels  der 
relativen  Werte  bei  diesen  10  Personen  ergibt  die  Zahlen  100, 
58.2,  23.2  und  76.8  für  bzw.  Gesamtvolum,  mittlere  Kapazität, 
Residualluft  und  Vitalkapazität.  Rubows  Messungen  an  8 
normalen  Frauen  ergaben  die  mittleren  Werte  100,  56.0  26.3 
und  73.7.  Bei  beiden  Verfassern  sind  die  individuellen 
Schwankungen  recht  bedeutend.  Eine  grössere  Kon.stanz  weisen 
LuNDSGAARD  Und  VAN  Slykes  Mcssuugen  auf.  Das  gegenseitige 
Verhältnis  der  Lungenvolumina  lässt  sich  bei  15  Individuen 
(10  Männern  und  5  Frauen)  ihres  18  Personen  zählenden  Ver- 
suchsmaterials berechnen.  Die  mittleren  Werte  sind  hier  100, 
58.8,  24.8  und  75.2. 

Die   relativen    Werte    der    Lungenvolumina   von  unseren  27 
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Individuen  sind  in  der  Tab.  I  neben  den  absoluten  Lungen- 
volumina angeführt.  Alle  Werte  sind  in  %  des  Gesamtvolums 
angegeben.  Als  Mittel  ergeben  sich  uns  folgende  Zahlen  für 
bzw.  Gesamtvolum,  mittlere  Kapazität,  Residualluft  und  Vital- 
kapazität: 100,  62.0,  24.7  und  75.3.  Die  individuellen  Schwank- 
ungen sind  recht  klein.  Der  höchste  Wert  der  mittleren  Kapa- 
zität ist  69.5,  der  niedrigste  51.0;  die  entsprechenden  Werte 
der  Residualluft  32.2  und  16.3  und  der  Vitalkapazität  87.7  und 
67.8.  —  Die  mittleren  Zahlen  aus  den  vier  Abhandlungen  er- 
geben, wie  in  Tab.  III  veranschaulicht,  sehr  übereinstimmende 
Werte. 


Tabelle  III.     Mittlere   Werte  der  relatiren  Lungenvolumina  aus  ge- 
genwärtiger Abhandlung  und  3  anderen  Abhandlungen. 


V     e 

r    f. 

2  « 

S  3 

g.5: 

Material 

100 
100 
100 
100 

58.2 
56.0 
58.8 
62.0 

23.2 
26.3 
24.8 
24.7 

76.8 
73.7 
75.2 
75.3 

9  Mann.,  1  Frau. 

8  Frauen. 
10  Mann.,  5  Frauen. 

18       s        8       » 

RUBOW  .... 
LL'NDSGAäED    u. 
LUNDSGAAED    U. 

VAN    SlYKE 
SCHIEEBECK 

AVenn  die  Werte  der  Lungenvolumina  auch,  indem  sie  als 
Verhältniszahlen  berechnet  werden,  in  hohem  Grade  >.homo- 
genisiert»  werden,  ist  damit  jedoch  nicht  absolut  gegeben,  dass 
die  Schwankungen  so  klein  werden,  dass  sie  sich  nicht  mit 
den  gewöhnlich  vorkommenden  pathologischen  Abweichungen 
decken.  Um  dies  entscheiden  zu  können,  muss  man  —  natür- 
lich ausser  den  pathologischen  Abweichungen  —  den  mittleren 
Fehler  seiner  Messungen  kennen.  Deshalb  haben  wir  das  Ma- 
terial in  gewöhnlicher  Weise  nach  dem  Fehlergesetz  bearbeitet, 

indem    wir  die  Formel  /'=\/'"— -  benutzten,  wo  f  den  mitt- 


n 


leren  Fehler,  -  dr  die  Summe  der  Quadrate  der  Abweichungen 
der  einzelnen  Zahlen  von  Mittel  und  n  die  Anzahl  der  Beob- 
achtungen bezeichnen.  Das  Resultat  der  Berechnung  der  mitt- 
leren Fehler  findet  sich  in  Tab.  IV,  wo  wir  sowohl  den  mitt- 
leren Fehler  als  dessen  prozentuellen  Wert  von  der  mittleren 
Zahl  angegeben  haben. 
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Die  Berechnungen  sind  nur  in  betreff  der  mittleren  Kapa- 
zität und  der  Residualluft  ausgeführt  worden,  da  die  Vital- 
kapazität   im   umgekehrten  Verhältnis  zur  Residualluft  stand. 


Tabelle  IV.     Mittlere    Zahlen   und  mittlere  Fehler  des  Verhältnisses 
zwischen    mittlerer    Kapazität   und   Gesamtvolum  (      X  100)  und  des 

R 

Verhältnisses  zwischen  Residualluft  und  Gresamtvolum  (      X  XOOJ. 

T 


Anzahl  Be- 
stimmungen 

Mittlere  Zahl 

Mittlerer 
Fehler 

Mittl.  Fehler 
in  %  von  der 
mittl.  ZahL 

^^  X  100 

T 

^  X  100  

T 

25 

27 

62.0 
24.7 

3.5 
4.0 

5.6 
16.2 

M 

Für   ^  X  100  beträgt  der  mittlere  Fehler  3.5,  was  in  %  der 

T> 

mittleren   Zahl  5.0  ist.     Für  ^,  x  100  sind  die  entsprechenden 

Grössen  4.0  und  16.2.  Um  sicher  zu  stellen,  dass  die  Abwei- 
chungen der  einzelnen  Beobachtungen  vom  Mittel  nicht  von 
systematischen  Fehlern  (Verschiebung  irgend  eines  Faktors  o. 
dgl.)  herrühren,  sondern  zufällig  sind,  untersuchten  wir  auf 
den  Rat  von  Professor  Fridericia  hin,  wie  sich  die  Fehler  im 
Verhältnis  zu  dem  exponentiellen  Fehlergesetz  verteilen.  Xach 
diesem  Gesetz  sollen  sich  die  zufälligen  Fehler  eines  Beob- 
achtungsmaterials folgendermassen  verteilen: 

Innerhalb    ^L>  x  mittl.    Fehler    linden    sich    38.3 
1  X  '^ 

»  2  X      »  >'  » 

>  3  X      »  »  » 

»  4  X      »  >•  » 

Grössere  Abweichungen  rühren  von  systematischen  Fehlern 
her,  die  entweder  beseitigt  oder  korrigiert  werden  müssen,  be- 
vor eine  Fehlerberechnung  des  Materials  für  die  Beurteilung 
neuer  Beobachtungen  einen  Wert  erhält. 

In  Tab.  V.  findet  sich  eine  Übersicht  über  bzw.  die  berech- 
nete   und    die    gefundene    Fehlerverteilung    des    Verhältnisses 


38.3 

% 

der 

Fehler. 

86.3 

% 

» 

» 

95.3 

% 

» 

» 

99.7 

% 

» 

>, 

99.9 

% 

> 

» 
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Tabelle  V.     Übersicht    über    die    gefundene  und  die  auf  Grund  des 
expouentiellen  J'ehlergesetzes  berechnete  Verteilung  der  Fehler. 


Gruppeneinteilung  der 
Fehler  nach  ihrer  Ab- 
weichung vom  Mittel 
/  =  mittlerer  Fehler 

Fehlerverteilung  des  Ver- 
hältnisses zwischen  mittl. 
Kapazität  u.  Gesamtvol. 

^xlOO 
T 

Fehlerverteilung  des  Ver- 
hältnisses zwischen  Re- 
sidualluft  u.  Gesamtvol. 

|xlOO 

von 

bis 

berechnet 

gefanden 

berechnet 

gefunden 

0 
0 
0 
0 
0 

Ix/ 
2x/ 

3  x/ 

4  x/ 

10 
17 
24 
25 

25 

13 
21 
23 
24 
25 

10 
19 

26 

27 
■    -27   ■    ■ 

8 
19 
26 

27 
27 

M 

^  X  100  und 


E 


X  100. 


rp  ^  xw^..     Die  Übereinstimmung  zwischen  den 

beiden  Gruppen  ist  eine  befriedigende  und  zeigt,  da^ss  es  be- 
rechtigt ist,  die  Fehler  als  zufällig  zu  betrachten.  In  Tab.  VI 
findet  sich  eine  Übersicht  über  das  Verhältnis  zwischen  den 
verschiedenen  Lungenvolumina,  als  Mittel  der  Messungen  an 
unseren  27  Versuchspersonen  berechnet.  Fig.  I  veranschaulicht 
dieselben  Verhältnisse  in  diagrammatischer  Form. 


Tabelle   VI.     Übersicht   über  das  gegenseitige  Grössenverhältnis  der 

Lungenvolumina. 

-r,      .  ,  Relative 

Bezeichnung  ^^..^^^ 

Gesamtvolum 100.0 

Mittlere  Kapazität 62.0 

Residualluft 24.7 

Vitalkapazität 75.3 

Reservelnft 37.3 

Komplementärluft 38.0 

Mittels  dieser  AVerte  wird  man  erstens  entscheiden  können, 
ob,  in  gegebenen  Fällen,  in  dem  gegenseitigen  Verhältnis  der 
verschiedenen  Lungenvolumina  Verschiebungen  vorkommen 
(vgl.  BoHRS,  RuBOWs,  Forschbach  und  Bittorfs  sowie  andere 
Arbeiten).  Zweitens  wird  man,  wenn  eins  von  den  Lungen- 
volumina bekannt  ist,  die  übrigen  berechnen  können.    Letzteres 
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ist  von  besonderer  Bedeutung  als  Ergänzung  derjenigen  Me- 
thoden/ mit  denen  man  den  Normalwert  der  Vitalkapazität  in 
einem  gegebenen  Falle  berechnet,  da  man,  wenn  man  erst  die 
A'italkapazität  kennt,  die  übrigen  Lungenvolumina  berechnen 
kann. 


Zusammenfassung. 

1.  Die  Geschichte  der  Lungenvoluminabestimmungen  wurde 
übersichtlich  dargestellt  mit  besonderer  Berücksichtigung  der 
hauptsächlichsten  Gesichtspunkte,  die  für  die  klinische  Be- 
deutung der  Kenntnis  der  pathologischen  Grössenabweichungen 
der  Lungen  Volumina  entscheidend  waren. 

2.  Es  wurden  Lungenvoluminabestimmungen  an  27  normalen 
erwachsenen  Versuchspersonen  im  Alter  von  19  bis  oß  Jahren 
ausgeführt. 

3.  Das  durchschnittliche  gegenseitige  Verhältnis  zwischen 
den  Lungenvolumina  wurde  berechnet  (Tab.  III  und  VI). 

4.  Mittlere  Fehler  und  Fehlerverteilung  wurden  berechnet 
(Tab.  IV  und  V). 


^  Siehe  die  Darstellung  in  unserem  historischen  Abschnitt. 


(Aus    der    medizinischen    Universitätsklinik  der  Abt.   B.  des  Reichs- 
hospitals zu  Kopenhagen.     Professor  Dr.  med.  Knud  Faber.) 


Unters«  eil  im  gen  über  die  Volnmina  der  Lungen. 

II. 

Die  Yerlijlltnisse  zwischen  den  Bnistmassen  und  den 
Yülnniina  der  Lunge  bei  normalen  Individuen. 

Von 
CHRISTEN  LUNDSGAARD  und  KNUD  SCHIERBECK. 


In  einem  früheren  Aufsatz  ^  haben  wir  die  Bemühungen  aus- 
führlich dargelegt,  die  man  sich  schon  von  Hutchinsons  Zeiten 
an  gemacht  hat,  um  Relationen  zwischen  der  Vitalkapazität 
der  Lunge  und  irgend  einem  Körpermass  (Höhe,  Gewicht, 
Rumpflänge,  »Rumpfumfang»  vi.  s.  w.)  zu  gewinnen.  Es  ist 
denn  auch  auf  rein  empirischen  Wege  gelungen,  gewisse  Ver- 
hältniszahlen (Quotienten,  Indices)  auszuarbeiten,  mittels  wel- 
cher man  mit  grösserer  oder  geringerer  Annäherung  die  Grösse 
berechnen  kann,  welche  die  normale  Vitalkapazität  eines  gege- 
benen Individuums  darstellt. 

Dreyer  scheint  derjenige  zu  sein,  dem  es  gelungen  ist,  die 
feinfühligsten  Ausdrücke  des  Verhältnisses  zwischen  Vital- 
kapazität und  anderen  Körpermassen  herzustellen.  Er  hat 
diese  Verhältnisse  durch  eine  Reihe  empirischer  Formeln  aus- 
gedrückt, die  sich  nicht  nur  als  seinem  eigenen  Material,  son- 
dern bei  Einführung  gewisser  Korrektionen  auch  als  den  Mes- 
sungen anderer  Forscher,  z.  B.  denen  Hutchinsons,  entspre- 
chend ergeben  haben.  Ureters  Formeln  umfassen  das  Ver- 
hältnis der  Vitalkapazität  zum  Körpergewicht  (Körperober- 
fläche), zur  Rumpflänge,  zum  Brustumfang  und  zum  Produkt 


*  Untersuchungen  über  die  Volnmina  der  Lungen.     I. 
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aus  den  beiden  letzteren  Massen.  Seine  Berechnungen  zeigen, 
dass  das  Verhältnis  zwischen  Vitalkapazität  und  Körpergewicht 
weniger  variabel  ist  als  die  übrigen  Relationen.  Und  er 
empfiehlt  daher  die  Benutzung  des  Körpergewichtes  zur  Be- 
rechnung des  Normalvolums.  Die  übrigen  Verhältnisse  weisen 
eine  etwas  grössere  Variabilität  auf  und  erhalten  im  wesent- 
lichen eine  Bedeutung  als  Kontrolle  in  Fällen,  wo  das  Gewicht 
der  Person  nicht  normal  ist. 

Ganz  abgesehen  von  der  grösseren  oder  kleineren  Genauig- 
keit der  für  das  Verhältnis  zwischen  der  Vitalkapazität  und 
den  angeführten  Körpermassen  im  Laufe  der  Zeit  ausgearbei- 
teten Formeln,  ist  jedenfalls  ihre  Bedeutung  für  die  Pathologie 
immerhin  etwas  vermindert  worden  durch  den  Umstand,  dass 
eine  isolierte  Kenntnis  der  Vitalhapazität  uns  in  den  meisten 
Fällen  nur  recht  unvollständige  Aufschlüsse  über  die  Grösse 
und  die  Funktion  der  Lungen  unter  pathologischen  Verhält- 
nissen verschafft.  Diese  Schwierigkeit  ist  insofern  überwunden, 
als  man  nunmehr  mittels  der  früher  ausgearbeiteten  Formeln 
des  Verhältnisses  zwischen  den  verschiedenen  Lungenvolumina 
imstande  sein  wird,  eine  annäherungsweise  Berechnung  der 
Grösse  aller  Lungenvolumina  auszuführen,  sobald  eins  davon 
bekannt  ist.^ 

Eine  Berechnung  der  »Normalvolumina^  der  Lungen  kann 
zu  verschiedenen  Zwecken  angestellt  werden.  Einmal  kann 
man  sich  die  Aufgabe  stellen,  den  Entwicklungsgrad  der 
Lungen  im  Verhältnis  zu  den  übrigen  Grössenverhältnissen 
des  Körpers  nachzuweisen.  Geht  man  z.  B.  davon  aus,  dass 
man  in  einem  gegebenen  Falle  das  Gewicht  oder  die  Höhe 
als  die  gegebene  »Norm»  betrachten  darf,  so  kann  man  zvi  un- 
tersuchen wünschen,  ob  die  Kapazität  der  Lungen  (Vitalkapa- 
zität) dem  entspricht.  Es  ist  dies  die  Aufgabe,  die  Dreyer 
sich  in  erster  Reihe  bei  der  Ausarbeitung  seiner  Formeln 
stellte,  und  zu  diesem  Endzweck  eignen  sie  sich  denn  auch 
am  besten.  Man  wird  in  der  Weise  eine  etwa  mangelhafte 
Entwicklung    der    Lungen"  bei  einzelnen  Individuen  oder  bei 

*  Siehe  Untersuchungen  über  die  Volumina  der  Lungen      I.     Tab.  VI. 

-  Auch  in  dieser  Beziehung  ergibt  eine  isolierte  Kenntnis  der  Vitalkapazität 
keine  ganz  befriedigende  Aufschlüsse.  So  wird  der  Nachweis  einer  herabgesetz- 
ten Vitalkapazität  sowohl  bei  verminderter  Grösse  der  Lunge  (mangelhafter  Ent- 
wicklung des  Brustkorbes)  als  bei  einer  herabgesetzten  Funktion  (vermehrter 
Residualluft)  einer  in  betreif  der  Grösse  normalen  Lunge  geliefert  werden  können. 
Erst  bei  einer  kombinierten  Benutzung  von  Dreyeks  Quotienten  und  Formeln 
der  relativen  Volumina  können  die  Aufschlüsse  erschöpfend  sein. 
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Gruppen  von  Individuen  nachweisen  können.  In  der  Weise 
wird  man  nach  Ureters  Ansicht  die  physische  Entwicklung 
der  Bevölkerung  klassifizieren  können.  Die  Aufgabe  wird  im 
wesentlichen  eine  andere,  wenn  man  zu  wissen  wünscht,  in 
welchem  Grade  ein  pathologischer  Zustand  der  Lunge  deren 
Luftkapazität  herabgesetzt  hat.  Hier  ist  es  uns  gleichgültig, 
ob  das  ursprüngliche  Volum  der  Lunge  die  Standardgrösse 
war.  die  sich  aus  den  übrigen  Körpermassen  berechnen  lässt. 
In  einem  solchen  Falle  wird  eine  Berechnung  der  Normal- 
volumina der  Lunge  auf  Grund  von  Dreyers  Formeln  uns 
unrichtige  Aufschlüsse  verschaffen  können,  da  die  Abweichung 
von  der  »Norm»,  die  ein  pathologischer  Fall  aufweist,  teils 
durch  den  pathologischen  A^organg,  teils  dadurch  verursacht 
sein  kann,  dass  die  Lungen  (d.  h.  der  Thorax)  im  Voraus  von 
der  physiologischen  Norm  abwichen.  Diesem  Mangel  kann 
sicherlich  dadurch  etwas  abgeholfen  werden,  dass  man,  wie 
dies  von  Dreyer  vorgeschlagen  wird,  die  verschiedenen  Stan- 
dardmassen der  verschiedenen  Bevölkerungsklassen  berechnet, 
der  Mangel  lässt  sich  aber  aus  dem  einfachen  Grunde  nicht 
aufheben,  dass  es  nicht  tunlich  ist,  die  verschiedenen  Formeln 
verschiedener  Patientengruppen  zu  berechnen.  Wenn  es  sich 
um  pathologische  Fälle  handelt,  scheint  es  einer  unmittelbaren 
Betrachtung  das  rationellste  zu  sein,  die  Normalvolumina  der 
Lunge  auf  Grund  der  Grösse  des  Brustkorbes  zu  berechnen, 
indem  man  dabei  die  Bedeutung  einer  etwaigen  unvollkomme- 
nen Entwicklung  des  Brustkorbes  bei  dem  betreffenden  Indi- 
viduum eliminiert. 

LuNDSGAARD  Und  VAN  Sltke  Versuchten  1918  einen  Vergleich 
anzustellen  zwischen  gewissen  Brustmassen  und  den  verschie- 
denen Lungenvolumina.  Sie  massen  die  3  Dimensionen  des 
Thorax  und  dividierten  die  Volumina  der  Lungen  durch  die 
Produkte  dieser  Masse  (die  als  Brustvolumina  bezeichnet  wer- 
den). Das  sich  ergebende  Verhältnis  wird  mit  100  multipli- 
ziert und  bezeichnet  somit  den  Quotienten,  mit  dem  man  ein 
gegebenes  Brustmass  zu  multiplizieren  hat,  um  das  dem  be- 
treff'enden  Thorax  entsprechende  Normalvolum  zu  erhalten. 

An  einem  Material  von  18  normalen  erwachsenen  Individuen 
(12  Männern  und  6  Frauen)  stellten  die  Verfasser  gewisse 
durchschnittliche  Quotienten  zur  Benutzung  in  pathologischen 
Fällen  her.  Sie  verfuhren  in  der  Weise,  dass  die  Thorax- 
masse   in    den  3  Hauptstellungen  des  Brustkorbes:  maximaler 
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Inspiration,  mittlerer  Stellung  und  maximaler  Exspiration  ent- 
nommen wurden.  Es  wurde  sodann  ein  Vergleich  mit  den 
Lungen  Volumina  in  den  3  entsprechenden  Stellungen:  Gesamt- 
volum, mittlerer  Kapazität  und  Residualluft  angestellt,  so  dass 
sich  3  Quotienten,  einer  für  jedes  der  Lungenvolumina,  er- 
gaben. 

"Wir  haben  in  gegenwärtiger  Arbeit  Mass  und  Volumen  des 
Brustkorbes  von  27  normalen  erwachsenen  Personen  nach  den 
ursprünglich  angegebenen  Verfahren  verglichen.  Mittels  eines 
Pelveometers  ^  misst  man  Höhe,  Breite  und  Tiefe  des  Brust- 
korbes in  den  3  Hauptstellungen.  Sämtliche  Masse  werden  in 
Centimetern  angegeben.  Unter  der  Höhe  des  Brustkorbes  ver- 
steht man "'  die  Länge  des  Sternum  von  der  Incisura  intercla- 
vicularis  bis  zu  einem  Punkt  direkt  unter  der  Articulatio 
sterno-xiphoidea.  Der  obere  von  diesen  Punkten  entspricht 
dem  oberen  Rand  des  Manubrium  sterni  und  liegt  direkt  über 
der  Kante  des  Knochens.  Den  unteren  Punkt  ist  es  schwerer, 
mitunter  unmöglich,  zu  lokalisieren.  Meist  kan  man  jedoch 
ohne  Schwierigkeit  die  Articulatio  sterno-xiphoidea  nachweisen, 
die  sich,  leicht  hervorragend,  quer  über  den  unteren  Teil  des 
Sternum  erstreckt.  Der  Messpunkt  liegt  direkt  unter  der  pro- 
minierenden  Kante.  Wenn  man  den  Punkt  finden  soll,  ist  es 
oft  vorteilhaft,  sich  an  der  Hand  von  Linien,  die  den  Courva- 
turen  entsprechen,  oder  durch  ein  Markieren  der  Spitze  des 
Processus  xiphoideus  zu  orientieren. 

Unter  der  Tiefe  des  Brustkorbes  versteht  man  den  horizon- 
talen Abstand  von  der  Mitte  des  Sternum  an  der  Insertion 
der  Costa  III  bis  zur  Columna  und  unter  der  Breite  den  Ab- 
stand zwischen  2  Punkten,  einem  an  jeder  Seite  der  Stelle, 
wo  die  mittlere  Axillarlinie  die  Costa  VI  schneidet.  Die 
Messungen  müssen,  um  zuverlässige  Resultate  zu  ergeben,  mit 
sehr  grosser  Sorgfalt  ausgeführt  werden.  Am  besten  markiert 
man  erst  die  Punkte.  Die  ersten  Masse  werden  in  der  Ruhe- 
stellung entnommen.  Sodann  fordert  man  das  Individuum  auf, 
eine  maximale  Inspiration  auszuführen  und  dem  Atem  in  die- 
ser Stellung  einen  Augenblick  anzuhalten,  während  die  Masse 
entnommen  werden.     Das  letzte  Mass  entnimmt  man  am  Brust- 


'  Mittels  des  von  Prof.  Sophus  Bang  konstruierten  Thoracographen  wird  man 
mösHclierweise  eine  noch  genauere  Vermessung  des  Brustkorbes  erzielen  können. 

-  Die  Messstelleu  beruhen  auf  rein  empirischer  Basis  (siehe  Lundsgaaru  und 
VAN  Slyke). 

'32—230255.   Acta  med.  Scandlnav.    Vol.LVIll. 
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Tabelle  I.    Übersicht  über  die  Masse  des  Brustkorbes,  die  Yolumiua 
der  Lunten  und  das  Yerbältuis  zwischen  denselben. 


"' 

' 

Produkt  aus 

Verhältnis  zwischen 

den  Brnst- 
massen,  die 
entnommen 

Gefundene 
Lungenvolumina 

Lungenvolum  und 
Produkt  den  ent- 
sprechenden Brust- 

ältnis 
den  Br 

Temen 

13 
CD 

>  - 
1-1 

wurden  bei 

massen 

zwischen  de 
ustmassen  in 

Stellungen  ■ 

^ 
P 

M 

1 
S' 
p 

^ 

< 

91^ 

9|:? 

s  1« 

1 
5 

O 
CR 

^  < 

3 

J5 

S5 

X 

1— ' 

8 

X 

o 
o 

X 

t— 1 

X 

CD 

X        B    hö 

s  i.l 

SS 

a 

b 

c 

d 

e 

f 

g 

h 

i 

k 

1 

m 

n 

0 

1 

31 

12.28 

11.33 

10.42 

6.64 

4.29 

1.94 

4.70 

54.1 

37.9 

18.6 

41.5 

85.0 

2 

20 

12.27 

10.80 

9.40 

7.0.6 

4.41 

1.76 

5.30 

57.6 

40.8 

18.7 

49.1 

76.6 

3 

19 

10.93 

9.10 

7.84 

5.94 

3.66 

1.39 

4.55 

54.3 

40.2 

17.7 

50.0 

71.6 

4 

21 

9.66 

8.82 

7.63 

5.18 

3.23 

1.38 

3.80 

53.6 

36.6 

18.1 

43.1 

79.0 

5 

20 

9.40 

8.58 

7.11 

5.16 

3.13 

1.11 

4.05 

55.0 

36.5 

15.6 

47.2 

75.7 

6 

27 

14.28 

11.78 

10.66 

7.82 

4.89 

1.97 

5.85 

54.8 

41.5 

18.5 

49.8 

74.8 

7 

35 

11.79 

10.80 

9.68 

6.34 

3.84 

1.34 

5.00 

53.8 

35.6 

13.8 

46.3 

82.1 

8 

30 

10.76 

9.28 

7.83 

6.14 

3.86 

1.59 

4.55 

58.1 

41.6 

20.2 

49.0 

72.8 

9 

32 

10.08 

9.23 

8.42 

5.27 

3.19 

1.12 

4.15 

52.3 

34.6 

13.3 

44.9 

83.6 

10 

31 

8.31 

7.12 

6.31 

4.95 

3.10 

1.05 

3.90 

59.6 

43.5 

16.6 

54.8 

75.9 

11 

28 

8.25 

7.43 

6.23 

4.84 

3.09 

1.34 

3.50 

58.7 

41.6 

21.5 

47.2 

75.6 

12 

28 

9.72 

9.30 

8.03 

5.15 

3.32 

1.50 

3.65 

53.0 

35.7 

18.7 

39.3 

82.6 

13 

26 

12.17 

11.04 

8.55 

5.96 

3.61 

1.26 

4.70 

49.0 

32.7 

14.7 

42.6 

70.3 

14 

19 

8.42 

7.20 

6.08 

5.07 

2.95 

1.20 

3.87 

60.2 

41.0 

19.7 

53.8 

72.3 

15 

22 

10.80 

8.68 

7.84 

5.99 

3.84 

1.84 

4.15 

55.5 

44.2 

23.5 

47.8 

72.6 

16 

28 

10.58 

8.74 

8.21 

5.72 

2.92 

1.12 

4.60 

54.1 

33.4 

13.7 

52.6 

77.6 

17 

20 

10.52 

8.44 

7.34 

5.51 

4.23 

1.06 

5.45 

61.9 

50.1 

14.4 

64.4 

69.6 

18 

26 

10.57 

8.41 

7.55 

6.01 

3.86 

1.36 

4.65 

56.9 

46.4 

18.0 

55.3 

71.5 

19 

28 

10.00 

7.83 

6.66 

6.04 

3.52 

1.29 

4.75 

60.4 

45.0 

19.4 

60.3 

66.6 

20 

22 

8.74 

7.73 

6.21 

4.59 

2.91 

1.24 

3.35 

52.5 

37.6 

20.0 

43.2 

71.1 

21 

24 

8.75 

6.93 

5.54 

4.83 

2.91 

1.06 

3.77 

55.2 

42.0 

19.1 

54.4 

63.4 

22 

31 

7.39 

6.34 

5.41 

3.85 

— 

0.75 

3.10 

52.1 

— 

13.9 

48.8 

73.4 

28 

36 

7.31 

6.00 

5.30 

4.28 

2.68 

1.38 

2.90 

58.6 

44.7 

26.0 

48.3 

72.5 

24 

IS 

7.29 

6.61 

5.77 

4.38 

3.05 

1.40 

2.98 

60.0 

46.2 

24.3 

45.1 

79.4 

2£ 

2^ 

5.90 

5.06 

4.44 

3.08 

1.88 

0.88 

2.2C 

52.2 

37.2 

19.8 

43.4 

75.3 

26 

24 

7.05 

6.27 

5.01 

4.01 

2.58 

0.96 

3.05 

56.9 

41.1 

19.2 

48.6 

71.0 

2: 

2S 

7.12 

6.06 

5.31 

3.99 

— 

0.97 

3.02 

56.0 

— 

18.3 

49.8 

74.6 
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korb  in  der  tiefsten  Exspirationsstellung.  Danach  vergleicht 
man  das  .Produkt  aus  den  3  Massen  in  jeder  Stellung  des 
Brustkorbes  mit  den  Lungenvolumina  in  der  entsprechenden 
Stellung. 

Die  von  uns  gefundenen  mittleren  Werte  decken  sich  sehr 
nahe  zu  mit  den  von  Lundsgaard  und  van  Slyke  nachgewie- 
senen. Tab.  I  enthält  eine  Angabe  des  Produktes  der  Brust- 
masse (C),  der  Volumina  der  Lungen  und  der  berechneten 
Quotienten  für  jedes  einzelne  Individuum. 

Für  Versuchsperson  Nr.  1  sind  die  Berechnungen  die  fol- 
genden: 

Gesamtvolumen  ( Vt )  -  —  -    x  100  =  54.1 

4-29 
Mittlere  Kapazität  (Vm)  ~ — ^  x  100  =  37.9. 

1    •  94 

Residualluft  (Fr)  ^^     ^^  x  100  =  18.6. 

Ferner    wurde    das    Verhältnis    zwischen  der  Vitalkapazität 

(Vv)  und  den  Massen  der  Brust  (Cm)  in  der  mittleren  Stellung 

c4  •  70 

berechnet:  — :7^  X  100  —  41.5. 

11  •  oo 

In    Tab.  II  findet  sich  der  mittlere  Wert  der  verschiedenen 

Vt  Vm 

Quotienten.     Für  77  100  ist  die  mittlere  Zahl  55.7.  Für  .,     100 

Vr 

ist  sie  40.3.     7^  100    ergibt    eine  mittlere  Zahl  von  18.3  und 

Cr 
Vv 

yr  100    eine    solche  von  49.1.     Diese  Werte  decken  sich,  wie 

Um 

erwähnt,  recht  nahezu  mit  den  von  Lundsgaard  und  van  Slyke; 
nachgewiesenen,  bzw.  54.6,  36.9,  19.1  und  45.4;  die  des  Ge- 
sammtvolumens  und  der  Residualluft  können  als  einander  gleich 
betrachtet  werden.  Unsere  mittleren  Zahlen  der  mittleren 
Kapazität  und  der  Vitalkapazität  liegen  ein  wenig  höher,  was 
möglicherweise  davon  herrührt,  dass  wir  bei  unserer  Arbeit 
diese  beiden  Lungenvolumina  direkt  am  Spirometer,  statt  an 
der  Hand  der  Verdünnungsmethode  gemessen  haben.  Für  die 
Vitalkapazität  wird  das  von  uns  befolgte  Verfahren  jedenfalls 
ein  wenig  höhere  Werte  ergeben,  da  der  höchste  vom  Spiro- 
meter aufgewiesene  Wert  benutzt  worden  ist. 

Wir  berechneten  zugleich  das  Verhältnis  zwischen  den  Pro- 
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Tabelle  II.     Mittlere    Zahlen    und    mittlere    Fehler    der    Werte   des 

Verhältnisses    zwischen    Lungenvolumina    und   Brustmassen    von    27 

normalen  erwachsenen  Personen. 


Verhältnis  zwischen  Gesamt, 
volum    u.   den  entsprechen- 
den Brustmassen 

Verhältnis    zwischen    mitt- 
lerer   Kapazität     und    den 
entsprechenden  Brustmassen 
1 

Verhältnis    zwischen    Resi- 
dualluft u.  den  entsprechen- 
den Brustmassen 

Verhältnis    zwischen  Vital- 
kapazität   und    den    Brust- 
massen in  der  Ruhestellung 

Verhältnis     zwischen     dem 
Produkt  aus  den  Brustmas- 
sen in  den  beiden  extremen 
Stellungen  (Exsp.  n.  Insp.) 

Verkürzte 
Bezeichung 
des  Verhält- 
nisses 

Anzahl 
Bestim- 
mungen 

Mittl. 
Zahl 

Mittl. 
Fehler 

Mittl. 
Fehler  in 
%  der 
mittl. 
Zahl 

Vt 

Y't  ^  ^^ 

Ym 

jv-  X  100 
Cm 

Vr 

rr  X  100 
Lr 

Vv 
Lm 

Cr 

et  ><  100 

27 
25 

27 
27 
27 

55.7 
40.3 
18.3 
49.1 
74.7 

3.1 
4.4 
3.2 

6.7 
5.0 

5.6 
10.9 
17.5 
11.6 

6.7 

dukten  aus  den  extremen  Stellungen  der  Brustmasse  l^l.     Die 

Werte    dieses    Verhältnisses,  die  die  Beweglichkeit  des  Brust- 
korbes   ausdrücken,    sind  in  Tab.  I  angeführt.     Im  Mittel  ist 

Cr 

das  Verhältnis     ,    X  100  =  74.7. 

In  Tab.  II  ist  ausser  der  mittleren  Zahl  der  verschiedenen 
Verhältnisse  zugleich  der  mittlere  Fehler,  sowohl  direkt  als 
in  %  der  mittleren  Zahl,  angeführt. 

Tab.  III  enthält  eine  Angabe  des  auf  Grund  des  exponen- 
tiellen  Fehlergesetzes  berechneten  und  der  gefundenen  Vertei- 
lung der  Fehler.  Die  Übereinstimmung  zeigt,  dass  sich  im 
Material  keine  systematischen  Fehler  finden.  Es  war  ursprüng- 
lich unsere  Absicht,  die  mittlere  Zahl  und  den  mittleren  Feh- 
ler zu  benutzen,  so  wie  sie  sich  auf  Grund  sämtlicher  45  Be- 
obachtungen aus  LuNDSGAARD  Und  VAN  Slykes  ^  sowie  unserer 

^  Für  sich  berechnet  ergeben  Lündsqaard  und  van  Slykes  Beobachtungen 
im  übrigen  denselben  mittleren  Fehler  und  im  wesentlichen  dieselbe  mittlere 
Zahl  wie  unsere  Messungen. 
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Tabelle  III.    Übersieht  über  die  gefundene  und  die  naeh  dem  expo- 
ueutiellen  Fehlerffesetze  bereeliuete  Fehlerverteilung. 


Grnppenein- 
teilung  der 
Fehler  nach 

Yt 

Ct 

<  100 

Vm 
Cm 

X  100 

Vr 
Cr 

X  100 

Cm 

X  100 

Cr 

Ct 

<  100 

ihrer  Ab- 

weichung von 
der  mittl.  Zahl 

W 

Q 

Öd 

Q 

W 

Q 

w 

Q 

tri 

Q 

/  =  mittl. 
Fehler 

5  '^ 

ö   £5 

^  o 

B" 

B    t,^ 
CP    ^ 

CD     a» 

^    3 

B' 

«    B 

0 

k  ^f 

10 

9 

10 

8 

10 

13 

10 

12 

10 

12 

0 

ix/ 

19 

17 

17 

17 

19 

18 

19 

21 

19 

20 

0 

:ix/ 

26 

25 

24 

24 

26 

26 

26 

26 

26 

25 

0 

3  x/ 

27 

27 

25 

25 

27 

27 

27 

27 

27 

27 

0 

4  x/ 

27 

27 

25 

25 

27 

27 

27 

27 

27 

27 

eigenen  Arbeit  berechnen  Hessen.  Wir  gaben  dies  aber  auf, 
da  die  Verteilung  der  Fehler,  wenn  beide  Gruppen  zusam- 
mengefasst  wurden,  auf  einen  systematischen  Unterschied  deu- 
teten. Dieser  Unterschied,  der  verschwand,  wenn  jede  Gruppe 
für  eich  behandelt  wurde,  rührt  wahrscheinlich  von  dem  früher 
erwähnten  Verfahren  bei  der  Berechnung  eines  Teils  der  Lun- 
genvolumina her.  Mittels  der  durschsnittlichen  Quotienten  von 
Tab.  II  kan  man  nun  in  einem  gegebenen  patliologisclieyi  Fall 
die  normalen  Lungenvolumina  des  entsprechenden  Brustvolu- 
mens,   d.    h.  das  Produkt  der  Brustmasse,  berechnen.     Mittels 


man    die    Beweglichkeit    des  Brust- 


des  Wertes  von  77-  kann 
Ct 

korbes  unter  pathologischen  Verhältnissen  beurteilen. 

Inwiefern  eine  solche  Berechnung  der  Normalvolumina  der 
Lungen  auf  Grund  der  Grösse  des  Brustkorbes  in  der  Klinik 
verwertbar  sein  wird,  lässt  sich  nur  durch  Versuche  entschei- 
den. A  priori  ist  es  jedoch  wahrscheinlich,  dass  man  in  vielen 
Fällen  auf  Abweichungen  stossen  wird,  die  so  weit  ausserhalb 
der  physiologischen  Variationen  gelegen  sind,  dass  sie  mit  der 
Sicherheit,  die  eine  Fehlerberechnung  gewährt,  als  pathologisch 
klassifiziert  werden  können.  Ein  gewichtiger  Einwand  lässt 
sich  schon  im  Voraus  gegen  dies  Verfahren  erheben,  nämlich, 
dass  die  Grössen  (Dimensionen  des  Brustkorbes),  welche  die 
Basis  für  die  Berechnung  der  Lungenvolumina  abgeben,  nicht 
durch  den  krankhaften  Zustand,  dessen  Einfluss  auf  die  Lun- 
genvolumina man  messen  will,  unbeeinflussbar  sind. 
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Es  liegt  nämlich  kein  Grund  vor,  zu  bezweifeln,  dass  die 
Beweglichkeit  und  Form  des  Brustkorbes  sich  bei  Emphysema 
pulmonum,  Lungentuberkulose,  Pneumonie,  Lungenstase  usw. 
in  o-rösserem  oder  geringerem  Masse  abändern  können.  In 
welchem  Grade  dieser  Umstand  den  Wert  der  Messungen  be- 
einträchtigen wird,  lässt  sich  nicht  a  priori  entscheiden.  Wir 
werden  in  noch  folgenden  Arbeiten  dartun,  dass  die  Fehler, 
denen  die  Berechnungen  der  Normalvolumina  dadurch  ausge- 
setzt werden  können,  in  den  meisten  Fällen  verhältnismässig 
klein  sein  und  meist  innerhalb  bekannter  Grenzen  liegen 
werden. 

Zusammenfassung. 

An  27  normalen  erwachsenen  Versuchspersonen  wurde  das 
Verhältnis  zwischen  den  nach  dem  von  Luxdsgaard  und  van 
Slykk  angegebenen  Verfahren  gemessenen  Brustmassen  und 
den  Lud  gen  Volumina  berechnet.  Der  mittlere  Wert  deckt  sich 
im  wesentlichen  mit  den  früher  von  Lundsgaard  und  van 
Slyke  an  18  normalen  Individuen  gefundenen  Grössen.  Die 
maximalen  Beweglichkeitsausschläge  des  Brustkorbes  sind 
zahlenmässiff  durch  einem  Bruch  ausgedrückt. 


(Aus    der    medizinischen    Universitätsklinik    der  Abt.  B  des  Reichs- 
hospitals zu  Kopenhagen.     Professor  Dr.   med.   KnUD  Faber.) 


Uiitersuclmiigcn  über  die  Yolumina  der  Lungen. 

III. 

Die   VerhäUiiisse    l)ei    Patienten    mit  Herzleiden  (Mitral- 
fehlern).   Ein  Beitrag  zur  pathologischen  Physiologie  der 
cardiogenen  Lungenaffektionen. 

Von 
CHRISTEN  LUNDSGAARD  und  KNUD  SCHIERBECK. 


Einleitung. 

Klinische  und  experimentelle  Erfahrungen  haben  un.s  schon 
längst  über  den  innigen  Zusammenhang  zwischen  den  Stö- 
rungen in  der  Funktion  der  Zirkulations-  und  Respirations- 
organe aufgeklärt.  Wir  wissen,  dass  primäre  Lungenleiden  in 
gewissen  Fällen  die  Funktion  des  Herzens  direkt  beeinträch- 
tigen, in  anderen  Fällen  gesteigerte  Ansprüche  an  dessen 
Wirksamkeit  stellen  können,  falls  die  Sauerstoffversorgung  der 
Gewebe  aufrechterhalten  werden  soll.  Andererseits  werden 
Leiden  des  Herzens  einen  solchen  Einfluss  auf  die  Lungen 
ausüben  können,  dass  sowohl  deren  anatomischer  als  funktio- 
neller Zustand  schadhaften  Veränderungen  unterzogen  wird. 
Diese  cardior/enen  Lungenaffektionen  sind  verschiedener  Art. 
In  iiatli  alogisch -anatomisch  er  Beziehung  umfassen  sie  eine 
Reihe  teilweise  unscharf  voneinander  gesonderter  Leiden  wie 
Stase  (Hypostase),  Lungenödem  und  Lungeninfarkt.  In  patJio- 
logisch-physiolociischer  Beziehung  umfassen  sie  erstens  Verän- 
derungen der  Volumina  und  Beweglichkeit  der  Lungen,  die 
dem  Luftwechsel  Schwierigkeiten  bereiten  können;  zweitens 
Beeinflussung    von    Lungenepithelien    und    Lungenkapillaren, 
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wodurch  der  Übergang  von  Sauerstoff  und  Kohlensäure  mög- 
licherweise erschwert  werden  kann;  und  schliesslich  Abnormi- 
täten der  Pumpwirksamkeit  der  Lunge  (des  Brustkorbes),  was 
die  Entleerung  der  Venen  und  somit  die  Blutzufuhr  zum 
Herzen  erschweren  kann. 

Während  die  pathologisch-anatomischen  Verhältnisse  bei 
cardiogenen  Lungenaffektionen  recht  gut  klargelegt  sind,  ist 
unsere  Kenntnis  der  pathologisch-physiologischen  Veränderung 
noch  eine  sehr  mangelhafte.  Dies  gibt  sich  deutlich  zu  er- 
kennen in  der  Klinik  der  Lungenleiden,  wo  man  im  wesent- 
lichen noch  mit  den  pathologisch-anatomischen  Begriffen  ar- 
beitet und  die  klinischen  Symptome  nur  in  geringem  ^Masse 
auf  Grund  der  pathologisch-physiologischen  Tatsachen  zu  er- 
klären weiss.  Gegenwärtige  Arbeit  ist  ein  Beitrag  zur  Lösung 
einer  der  pathologisch-physiologischen  Fragen  innerhalb  der 
cardiogenen  Lungenaffektionen,  indem  sie  quantitative  Bestim- 
mungen der  Veränderungen  der  Lungenvolumina  bei  einer 
E-eihe  von  Patienten  umfasst,  die  an  Mitralfehlern  und  infolge- 
dessen an  einem  gesteigerten  Druck  in  dem  kleinen  Kreislauf 
leiden. 

Frühere  Untersuchungen  und  Ansichten  über  die  Grösse  der 
Lungenvolumina  und  die  Funktion  der  Lungen  bei  Patienten 

mit  Herzleiden. 

Traube  war  der  erste,  der  den  Staseerscheinungen  eine  Be- 
deutung für  die  Funktion  der  Lunge  zuschrieb.  Er  meinte, 
dass  der  Luftinhalt  der  Alveolen  wegen  des  erweiterten  Zu- 
standes  der  umgebenden  Kapillarschlingen  vermindert  werde. 
Traubes  Ansicht,  die  auf  keinen  Messungen  noch  Experimen- 
ten beruhte,  wurde  durchaus  in  Schatten  gestellt  durch  v.  Basghs 
Theorien  von  der  »Lungenstarrheit»  und  der  »Lungenschwel- 
lung>  bei  Patienten  mit  Stase  in  dem  kleinen  Kreislauf.  Der 
Raum  gestattet  es  nicht,  dass  wir  uns  hier  auf  die  Einzelhei- 
ten der  V.  BASCHschen  Arbeit  einlassen,  obschon  sowohl  die 
historischen  Voraussätze  seiner  Theorie  ^  als  seine  kühne  Über- 
tragung seiner  experimentellen  Resultate  von  einem  Modell  auf 
den  menschlichen  Körper  von  vielem  Interesse  sind.  Die  Haupt- 

^  Älteren  Theorien  von  dem  Einfluss  gespannter  Blutgefässe  auf  die  Villi  in- 
testinales (Erection)  nnd  auf  Cavitäten  wie  Herz  und  Chylusgefässe  (Erweiterung) 
entsprechend,  stellten  bereits  Liebermasn  1872  und  Hoggak  1873  eine  Theorie 
auf,  nach  der  die  Lungenalveolen  sich  erweiterten,  wenn  der  Druck  in  den  um- 
gebenden Kapillaren  vermehrt  werde. 
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Züge  sind:  v.  Basch  umgab  einen  mit  Luft  gefüllten  Gummi- 
beutel mit  einem  aufgerollten  mit  Wasser  gefüllten  Gummi- 
schlauch  und  zwar  in  fester  Verbindung  mit  demselben.  Der 
Gummischlauch,  der  wie  die  Drähte  einer  Induktionsrolle  um 
den  Gummibeutel  herumlag,  wurde  bei  verschiedenem  Druck 
mit  Wasser  gefüllt.  Es  zeigte  sich  nun,  dass  ein  gesteigerter 
Druck  im  Schlauche  diesen  in  der  Weise  verlängerte,  dass 
die  Schlingen  einen  grösseren  Durchmesser  annahmen  und  den 
Beutel  erweiterten.  Diesen  Befund  übertrug  v.  Basch  nun  auf 
die  Lungen.  Bei  der  Stase  vermehren  sich  Blutmenge  und 
Druck  in  den  perialveolaren  Gefässschlingen.  Diese  werden 
grösser  und  länger  als  unter  normalen  Verhältnissen  und  zie- 
hen die  Alveolwandungen  hinter  sich  her.  Es  ergab  sich  ihm 
dasjenige,  was  er  als  »Lungenschwellung»  und  'Lungenstarrheit* 
bezeichnete.  Der  »Lungenstarrheit»  wegen  beschränken  sich  die 
Bewegungen  des  Brustkorbes  sowohl  in  inspiratorischer  als  exspi- 
ratorischer  Beziehung,  so  dass  die  Vitalkapazität  abnimmt.  Die 
Bewegungen  werden  zugleich  schwerfälliger  und  erfordern  mehr 
Arbeit  von  seiten  der  Respirationsmuskeln,  so  dass  sich  eine  (me- 
chanisch bedingte)  Dyspnoe  ergibt.  Der  Lungenschwellung  we- 
gen nimmt  seiner  Ansicht  nach  der  Luftgehalt  der  Lungen  zu. 

Der  eine  Teil  der  v.  BASCHschen  Lehre,  die  Theorie  von  der 
Lungenschwellung,  braucht  nicht  mehr  erörtert  zu  werden, 
nachdem  Gerhardt  dargetan  hat,  dass  eine  Erweiterung  nur 
stattfindet,  wenn  kein  Gegendruck  vorkommt,  und  dass  sogar 
der  schwächste  Gegendruck  imstande  ist,  eine  solche  zu  ver- 
hindern. Der  zweite  Teil  seiner  Theorie  hat  an  experimentel- 
len Untersuchungen  von  Gerhardt  und  Romanoff  einige  Stütze 
gefunden. 

Zu  Anfang  des  20.  Jahrh.  veranlassten  Bohrs  Untersuchun- 
gen über  die  Lungenvolumina  und  seine  Theorie  von  der  funk- 
tionellen Bedeutung  der  mittleren  Kapazität  eine  Reihe  von 
spirometrischen  Untersuchungen  an  Patienten  mit  Herzleiden. 
RuBOW  (a)  bestimmte  u.  a.  die  Lungenvolumina  von  8  Patien- 
ten und  berechnete  ihre  gegenseitige  relative  Grösse.  Er  fand 
eine  relative  Zunahme  der  mittleren  Kapazität,  welchen  Befund 
er  als  eine  Bestätigung  der  BoiLRschen  Theorie  von  der  funk- 
tionellen Bedeutung  der  mittleren  Kapazität  betrachtete,  indem 
er  annahm,  dass  die  vermehrte  mittlere  Kapazität  von  einem 
Streben  von  seiten  des  Organismus,  die  Respiration  und  Zir- 
kulation durch  eine  aktive  Lungenerweiterung  zu  erleichtern. 
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herrühre.  Ferner  betrachtete  er  die  höhere  Einstellung  des 
Brustkorbes  als  das  wesentliche  Moment  bei  der  Dyspnoe  der 
Herzleidenden.  Bittorf  und  Forschbach  unternahmen  Lun- 
genvoluminabestimmungen  an  4  Herzleidenden  und  kamen  im 
wesentlichen  zu  denselben  Resultaten  wie  Rübow,  verwarfen 
aber  seine  Folgerungen,  die,  wie  sie  hervorhoben,  nur  aufrecht- 
erhalten werden  könnten,  wenn  das  Gesamtvolum  der  Herz- 
leidenden unverändert  sei,  von  welcher  Voraussetzung  Rubow 
ihrer  Ansicht  nach  nicht  berechtigt  gewesen  sei  auszugehen. 
BiTTORP  und  Forschbach  verfielen  auf  das  entgegengesetzte 
Extrem.  Von  der  nicht  unwahrscheinlichen  Annahme  aus, 
dass  das  Gesamtvolumen  der  Lungen  bei  den  Herzleidenden 
vermindert  sei,  fanden  sie  eine  Vermehrung  der  mittleren  Ka- 
pazität. Sie  nahmen  daher  an,  dass  die  Herzleidenden  mit 
einem  sich  in  niedriger  Ruhestellung,  der  ExspirationsstelluDg 
nahe,  befindenden"  Brustkorb  atmen.  Aus  demselben  Grunde 
verwarfen  sie  auch  Rubows  Annahme,  dass  die  Dyspnoe  der 
Herzleidenden  von  dem  aktiven  Streben,  eine  höhere  mittlere 
Stellung  aufrechtzuerhalten,  herrühre.  Die  Dyspnoe  sowie  die 
niedrigere  Ruhestellung  erklärten  Bittorf  und  Forschbach 
durch  Annahme  der  von  BASCHschen  Lungenstarrheit. 

Ungefähr  gleichzeitig  veröffentlichte  Siebeck  (b)  eine  Unter- 
suchungsreihe über  7  Herzleidende.  Er  bedauert,  dass  es  keine 
zuverlässige  Methoden  zur  Entscheidung  etwaiger  Verände- 
rungen der  absoluten  Grössen  der  Lungenvolumina  gebe.  Die 
Werte  der  mittleren  Kapazität,  die  er  fand,  betrachtete  er  als 
herabgesetzt.  Im  Gegensatz  zu  Bittorf  und  Forschbach  deu- 
tete er  dies  nicht  als  einen  Beweis  für  eine  niedrige  Einstel- 
lung des  Thorax,  sondern  hob  hervor,  dass  der  Grund  dazu 
wahrscheinlich  in  einer  Vermehrung  des  festen  und  flüssigen 
Inhalts  des  Brustkorbes  liege,  und  streicht  Traubes  alte  An- 
sicht heraus.  Die  mechanische  Seite  der  Respirationsschwierig- 
keiten der  Herzleidenden  schreibt  Siebeck  zuvörderst  den  Ela- 
stizitätsveränderungen des  Lungengewebes  zu. 

Die  einzigen,  welche  quantitative  Bestimmungen  der  ver- 
schiedenen liungenvoluminaveränderungen  unternommen  haben, 
sind  Peters  und  Barr  (1920).  An  der  Hand  von  Lundsgaard 
und  VAN  Slykes  Methode  stellten  sie  vergleichende  Untersu- 
chungen an  über  Lungenvolumina  und  Brustmasse  von  8  Pa- 
tienten und  fanden  in  betreff  der  Residualluft  normale  Werte, 
während    Gesamtvolum    und  Vitalkapazität  vermindert  waren. 
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Die  mittlere  Kapazität  untersuchten  sie  nicht.  Es  ist  ange- 
bracht, hier  der  zahlreichen  Untersuchungen  zu  gedenken,  die 
Peabody  und  seine  Mitarbeiter  über  Änderungen  der  Vitallca- 
pa.iitüt  bei  Herzleidenden  angestellt  haben.  Da  sie  keine  Mes- 
sungen des  Gesamtvolums  noch  der  Residualluft  unternommen 
haben,  sind  ihre  umfassenden  und  wertvollen  Untersuchungen 
jedoch  mehr  eine  Bestätigung  einer  Abnormität  als  eine  Auf- 
klärung von  deren  Pathogenese. 


Bestimmungen  von  Lungenvolumina  und  Brustmassen  bei  12 
Patienten  mit  Mitralfehlern. 

Die  Untersuchungen  umfassen  erstens  Bestimmungen  der 
verschiedenen  Lungenvolumina.  Wir  befolgten  dasselbe  Ver- 
fahren wie  bei  unseren  Untersuchungen  an  normalen  Indivi- 
duen. Um  einer  vollkommenen  A^ermischung  vergewissert  zu 
sein,  konstruierten  wir  in  so  gut  wie  allen  Fällen  für  jeden 
einzelnen  Patienten  eine  »Mischungskurve».  In  sämtlichen 
Fällen  war  die  Anzahl  der  Mischungsrespirationen  der  Mi- 
schungstiefe in  der  Weise  angepasst,  dass  eine  volle  Vermi- 
schung sichergestellt  war.^ 

Sodann  unternahmen  war  eine  Messung  der  Grösse  des  Brust- 
korbes in  den  o  Dimensionen  nach  der  von  Lundsgaard  und 
VAN  Slyke  angegebenen  Methode.  Das  Produkt  aus  diesen  3 
Massen  macht,  in  Litern  ausgedrückt,  dasjenige  aus,  was  wir 
der  Kürze  halber  als  »Brustvolum»  bezeichnen.  Es  ist  früher 
dargetan  worden,  dass  normaliter  ein  gewisses  A^erhältnis 
zwischen  dem  «Brustvolum»,  d.  h.  Grösse  des  Thorax,  eines 
Individuums  und  dem  Luftinhalt  der  Lungen  in  entsprechen- 
den Stellungen  besteht.  Dies  Verhältnis  betrug  in  betreff  des 
Gesamtvolums  5ß/lOO,  der  mittleren  Kapazität  40/100  und  der 
Residualluft  18/100. 

Bei  dem  ersten  Patienten  war  das  »Brustvolum»  in  der  maxi- 
malen Inspiratiousstellung  6.34,  in  der  Ruhestellung  5.74  und 
in  der  maximalen  Exspirationsstellung  5.40.  Mittels  dieser 
Grössen  lassen  sich  die  normalen  Lungenvolumina  der  betref- 
fenden Person  durch  Multiplikation  mit  den  einmal  gefunden- 
den Quotienten  berechnen: 


*  Siehe  in  bctrefi'  dieser  Verhältnisse:  Undersogelser  over  Blanding  af  Lüften 
i  Lnngcrne  med  anden  Luft  (Hospitalstidende  1921  Nr.  30 — 33.  pag.  465)  und 
Untersuchungen  über  die  Volumina  der  Lungen  I — IL 
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Tabelle  I.     Bnistmasse,    berechnete  und 

gefundene  Lungeu- 

1 

^^ 

Berechnete  Lungenvolumina 

Nr.  im 

Datam 

Höhe 

c  o 

in  Litern  (Normalvolumina) 

Proto- 
koll 

Name 

Druck 

cm. 

Ge- 

Stellung der 

öS 

S  CO 

1?- 

auf  Grund  von 

Gefun- 
dene 
Lun- 

»  S  tt  ;  83  :; 

wicht 

Lungen  und  des 

S  2  5  •" 

B  3  g  :  B  e  §  i    S*;"'  1 

Nr. 

Ge- 
schlecht 

Temp. 

kg- 
Alter 

Brustkorbes  •wäh- 
rend des  Ver- 
suches 

<     Ul 

o  a 

!5- 

CD 

1" 

a  o 

ö  3  =  B 

a  B  g- 

3  p-  «   S  o-ii 

§  ^ä  §  Jb. 

B    ^^  b'    B    c^  ^ 

3     P.  ^    :  3     P.  pN 
p    je     ,    1  p    CD    O 

VOiU- 

mina 
Liter 

a 

b 

c 

d           e           f 

12 

"4    19 

155 

Gesamtvolum     .    . 

6.34 

3.54 

3.67 

3.92 

3.54 

2.12 

1 

E.  M. 

— 

37.7 

Mittlere  Kapazität 

5.74 

2.30 

2.30 

2.45 

2.20 

1.39 

9 

20= 

16 

Residualluft  .    .    . 

5.46 

0.98 

0.92 

0.98 

0.88 

0.64 

23 

2V7    19 

158 

8.81 

4.94 

5.06 

5.28 

4.94 

3.86 

2 

A.  E. 

754 

55.7 

d:o 

7.91 

3.16 

3.16 

3.30 

3.07 

2.38 

9 

20° 

30 

7.31 

1.32 

1.27 

1.32 

1.23 

1.38 

30 

"/9    19 

149 

4.79 

2.68 

2.85 

2.92 

2.68 

1.39 

3 

S.  E. 

767 

36 

d:o 

4.46 

1.78 

1.78 

1.82 

L67 

0.85 

9 

17= 

37 

4.05 

0.73 

0.72 

0.73 

0.67 

0.49 

31 

2^'9    19 

154 

6.92 

3.87 

3.83 

3.96 

3.87 

3.90 

4 

M.  N. 

754 

57 

d:o 

5.98 

2.39 

2.39 

2.48 

2.42 

2.11 

9 

15° 

38 

5.48 

0.99 

0.96 

0.99 

0.97 

1.41 

32 

-«/e    19 

164 

10.82 

6.06 

6.18 

6.24 

6.06 

4.31 

5 

V.  S. 

756 

64 

d:o 

9.66 

3.86 

3.86 

3.90 

3.80 

3.80 

cT 

15° 

43 

8.69 

1.56 

1.55 

1.56 

1.52 

1.66 

47 

^Vi   20 

158 

10.85 

6.08 

6.13 

6.40 

6.08 

4.92 

6 

C.  A. 

— 

64.3 

d:o 

9.58 

3.84 

3.84 

4.00 

3.80 

— 

cf 

19'    . 

— 

8.90 

1.60 

1.53 

1.60 

1.52 

2.62 

48 

Vz  20 

162 

9.30 

5.18 

5.31 

5.52 

5.18 

2.82 

7 

R.  J. 

764 

57 

d:o 

8.30 

3.32 

3.32 

3.45 

3.23 

1.57 

cf 

18° 

65 

7.67 

1.38 

1.33 

1.38 

1.30 

0.82 

50 

22/3     20 

160 

7.25 

4.05 

3.87 

4.00 

4.05 

3.91 

8 

E.  M.  N. 

756 

61.5 

d:o 

6.04 

2.41 

2.41 

2.50 

2.53 

2.21 

9 

20° 

24 

5.55 

1.00 

0.97 

1.00 

1.02 

0.76 

51 

i«,'4  20 

168  ' 

7.22 

4.04 

4.16 

4.24 

4.04 

3.42 

9 

E.  0. 

760 

58.1 

d:o 

6.50 

2.60 

2.60 

2.65 

2.52 

2.19 

9 

18° 

29 

5.88 

1.06 

1.04 

1.06 

1.01 

1.44 

53 

— 

156 

6.55 

3.67 

3.67 

3.80 

3.67 

3.76 

10 

H.  P. 

— 

64.5 

d:o 

5.73 

2.29 

2.29 

2.38 

2.29 

2.36 

9 

19° 

29     , 

5.30 

0.95 

0.91 

0.95 

0.95 

1.26 
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Volumina  von  12  Patienten  mit  Morbus  cordis  mitralis. 


Berech- 

nete Vi- 

!   Die  Re- 
lationen 
zwischen 
den  ge- 
fundenen 

talkap. 
Liter 

Gefun- 
dene Vi- 
talkap. 
Liter 

Das  Ver- 
hältnis 

[Ctj 
zwischen 
minim. 

Anmerkungen 

Lungen- 

Vitalkap. 

und. 

■volumina 

im  Ver- 

maxini. 

hältn. 

Brnst- 

zum 

volum 

Gesamt- 

volum 

g 

h 

i 

100.0 

2.66 

Stenosis  et  Insufficientia  mitralis.     An  absolute  Kreislauf- 

65.6 

1.48 

86.4 

insuftiziens  grenzend      Leichte  Cyauose.     Keine  Ödeme.  Seit 

1         30.2 

69.8 

zwei  Jahren  ausgesproch.  Funktionsdyspnoe. 

100.0 

3.71 

Stenosis  mitralis  (Duroziez).  Relative  Kreislaufinsuffiziens. 

61.7 

2.48- 

83.0 

Keine    Cyanose    noch    Ödem.     Seit    5  Jahren  massige  Funk- 

35.8 

64.2 

tionsdyspnoe. 

100.0 

2.01 

Stenosis    et    Insufficientia    mitralis.       Arhytmia    perpetna. 

61.1 

0.90 

84.7 

Absolute    Kreislaufinsufüziens.      Massige    Cyanose.     Häufige 

35.3 

64.7 

Ödeme.  Ausgesproch.  Funktionsdyspnoe  seit  mehreren  Jahren. 
Seit  den  letzten  4  Monaten  stark  zunehmende  Symptome. 

100.0 

2.90 

Stenosis    mitralis    (Duroziez).      Relative    Kreislaufinsuffi- 

54.1 

2.49 

79.2 

ziens.       Seit    mehreren    Jahren    massige     Funktionsdyspnoe. 

36.2 

63.8 

Nie  Ödeme.     Keine  Cyanose. 

■<       100.0 

4.54 

Stenosis    et    Insufficientia    mitralis.     Seit  etwa  24  Jahren 

88.2 

2.65 

80.3 

Symptome.     Wegen    Herzfehlers   ausgemustert.     An  absolute 

38.5 

61.5 

Kreislaufinsuffiziens  grenzend.  Leichte  Cyanose.  Keine  Ödeme. 
Ausgesprochene  Funktionsdyspnoe. 

100.0 

4.56 

Insufficientia    mitralis.     Emphysema  pulmonum.     Relative 

— 

2.30 

82.0 

Kreislaufinsuffiziens.     Keine    Cyanose    noch  Ödeme.       Seit  4 

53.3 

46.7 

Jahren  Funktionsdyspnoe. 

100.0 

3.88 

Insufficientia    et    Stenosis   mitralis.      Arhytmia    perpetna. 

55.7 

2.00 

82.5 

Absolute    Kreislaufinsuffiziens.     Seit    etwa  30  Jahren  Symp- 

29.1 

70.9 

tome.     Leichte  Cyanose.     Ab  und  zu  Ödeme. 

100.0 

3.03 

Observation  auf  Insufficientia  mitralis  hin.  Vor  2  Monaten 

56.5 

3.15 

76.6 

Febris    rheumatica.     Keine    subj.    Symptome    von   selten  des 

19.4 

80.6 

Herzens.  Das  Herz  bei  der  Röntgenuntersuchung  von  natür- 
licher Grösse.     Keine  sichere  Accentuation  von  Pj. 

100.0 

3.03 

Stenosis    et    Insufficientia    mitralis.     Früher  3   mal  Febris 

1        64.1 

1.98 

81.5 

rheumatica.     Seit    etwa  20  Jahren  Funktionsdyspnoe.     Rela- 

42.1 

57.9 

tive  Kreislaufinsuffiziens.     Keine  Cyauose  noch  Ödeme. 

100.0 

2.72 

Stenosis    mitralis    (Duroziez).       Relative    Kreislaufinsuffi- 

62.8 

2.50 

80.9 

ziens.     Seit    10    Jahren    Funktionsdyspnoe.     Keine    Cyanose 

33.6 

66.4 

noch  Ödeme. 
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Nr. 


Nr.  im 
Proto- 
koll 

Name 


Ge- 
schlecht 


Datum 


Druck 


Temp. 


Höhe 
cm. 


Ge- 
wicht 
kg. 

Alter 


Stellung  der 
Lungen  und  des 
Brustkorbes  wäh- 
rend des  Ver- 
suches 


'hd 


3  3 


B  S- 


Berechnete  Lungenvolumina 

in  Litern  (Normalvolumina) 

auf  Grund  von 


g  bö 


^W3 
t-'^  £?;■ 
!='  3-  ö  Ei 

c3  cL  a  . 

a"  ■-!  a  N 
1  £Lb  ?;• 

C!    B    O 


2.  a  P^ 

23     ^  CP 

P     ^  Cß 

O     CD 


»52 

.ri     CD 

2  '='^ 

ö    C    B 


^1- 


B    2    B 

s'  p-  W 

pi    CD    O 


Gefun- 
dene 
Lun- 
gen- 
volu- 


Liter 


54 

162 

11 

P.  K. 

— 

54.7 

d" 

19' 

21 

55 

1^7  20 

172 

12 

I.  M. 

758 

67.4 

cf 

21° 

21 

Gesamtvolum  .  . 
Mittlere  Kapazität 
Residualluft  .    .    . 


d:o 


7.85 
6.97 
6.62 

10.24 
9.28 

8.75 


4.40 
2.76 
1.19 

5.73 
3.71 

1.58 


4.42 

4.76 

2.76 

2.98 

1.11 

1.19 

5.94 

6.32 

3.71 

8.95 

1.49 

1.58 

4.40 

2.74 
1.10 

5.73 
3.57 
1.44 


Gesamtvolum  (Vt) 6.34  x  56/100  =  3.54  Liter. 

Mittlere  Kapazität  (Fw)       .    .    .    5.74   x  40/100  =  2.30  Liter. 
Residnalluft  (Vr)] 5.46  x  18/100  =  0.98  Liter. 


Die  ^normale»  Vitalkapazität  {Vv)  ist  3.54  -^  0.98  =  2.56 
Liter.  Die  Tab.  I  enthält  in  der  Kolumne  f  die  gefundenen 
Lungenvolumina,  in  der  Kolumne  b  die  berechneten  Normal- 
volumina. 

Die  in  der  angegebenen  Weise  berechneten  Normalvolumina 
sind  indessen  nur  als  zuverlässig  zu  betrachten,  wenn  2  Be- 
dingungen erfüllt  sind.  Erstens  müssen  bedeutendere  Abnor- 
mitäten, wie  z  B.  Scoliose,  Kyphose  o.  dgl.,  in  der  Form  des 
Brustkorbes  der  Patienten  ausgeschlossen  werden  können.  So- 
dann müssen  die  Bewegungen  des  Brustkorbes  in  dem  ge- 
wöhnlichen Umfang  vonstatten  gehen.  Von  diesen  beiden  Be- 
dinffunsren  war  bei  unseren  Patienten  die  erste  erfüllt,  die 
zweite  dagegen  nicht.  Eine  Berechnung  des  Verhältnisses 
zwischen    dem    »Brustvolum»    in    der  tiefsten  Exspirationsstel- 

lung    und    in    der  äussersten  Inspirationsstellung  1^1     zeigt, 

dass    die    Thoraxexkursionen    in    geringerer  Ausdehnung  von- 
statten   gehen    als    bei    normalen  Individuen.     Die  Werte  des 
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Die  Re- 
lationen 
zwischen 
den  ge- 
fundenen 
Lungen - 
Volumina 


Berech- 
nete Vi- 
talkap. 
Liter 

Gefun- 
dene Vi- 
talkap. 
Liter 

Vitalkap. 
im  Ver- 

hältn. 

zum 

Gesamt- 

volum 


Das  Ver- 
hcältnis 

m 

zwischen 
minim. 

und 

maxini. 

Brust- 

Tolum. 


n  m  e  r  k  u  n  g  e  n 


100.0 
59.1 
33.3 

100.0 
77.5 
46.2 


3.30 
3.15 
66.7 

4.29 
2.65 
53.8 


84.3 


85.3 


Stenosis  et  insufficientia  mitralis.  Seit  7  Jahren  Svmü- 
tome  (massige  Funktionsdyspnoe).  Das  Leiden  hat  JdTFn 
Anschluss  an  eine  Angina  entwickelt.  Relative  Krdslauf 
insufhziens.     Keine  Cyanose  noch  Ödeme.  ^^reisiaut 

mlrf  %\lt"7'^fT''^  f '?}''■  9  Jahre  alte  Febris  rheu- 
matica.  beit  IJ  Jahren  Funktionsdyspnoe.  Relative  Kreis 
laufinsufhziens.     Keine  Cyanose  noch  Ödeme.    *^ ''"'^  ^'^^'' 


C, 


Verhältnisses  ^^^  sind  in  der  let>.ten  Kolumne  der  Tab.  I  an- 
geführt.    Vergleicht   man  diese  Grössen  mit  den  normalen    so 
^eigt    es    sich     dass    sämtliche    Werte  bei  den  Patienten  über 
den  normalen  Durchschnitt  gelegen  sind.     Das  Mittel  beträft 
bei   den  normalen  Individuen  47.7,  bei  den   12  Patienten  82.2 
Der  Umstand,  da.ss  die  Exkursionen  des  Brustkorbes  kleiner 
sind  als  m  normalen  Fällen  wird  einen  Fehler  hei  der  Berech 
mmg    der   L^cmJenvolumma    hen-iricen,    so    dass    entweder  die 
Residualluft    zu    gross    oder   das  Gesamtvolum  zu  klein  wird 
oder  aber  beides.     In  allen  Fällen  wird  die  daraus  hergeleitete 
Altaikapazität  zu  klein  werden.  Dies  ist  deutlich  zuerkennen 
bei   der  Berechnung  der  gegenseitigen  Grössenverhältnisse  der 
^ormalvolumina      Wie    früher  dargetan,  werden  die  gegensei- 

igen  Grossenverhältnisse  von  Gesamtvolum,  mittlerer  Kapazi- 
tät und  Residualluft  normaler  durch  die  Zahlen  100,  62  und 
20  angegeben^  Die  relativen  Werte  der  berechneten  Normal- 
^olumlna     sind    indessen    alle    nach    der  einen  Seite  hin  ver- 

rerBrustkn\    T't.^'"'"'  ^^'^  '^'''^''^  ^'^  Beweglichkeit 
des^mstkorbes  bei  Herzpatienten  und  bei  normalen  Individuen 

nicht'anJeS.*  "  '^^^^^^"-'^-  ^^'-^e  sind  aus  Platzrücksichten  in  der  Tabelle 
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ein  Unterscliied  besteht.  Die  Verscliiebung  offenbart  erstens 
eine  verminderte  Beweglichkeit  des  Brustkorbes,  zweitens,  dass 
der  aus  dem  Griunde  in  den  »Normolvolumina'-  vorkommende 
Fehler  nur  klein  sein  kann. 

"Wie  gross  der  Fehler  ist,  kann  man  erfahren,  wenn  man 
die  berechneten  Normalvolumina  in  der  Weise  korrigiert,  dass 
das  Verhältnis  zwischen  ihnen  ein  richtiges  wird.  Bei  einer 
solchen  Korrektion  muss  man  eins  von  den  Lungenvolumina 
in  der  Kolumne  h,  ah  Ausgangspunht  henuizen,  und  den  Wert 
der  leiden  anderen  mittels  der  Zahlen  {100,  62,  24.7)  berech- 
nen, die  das  Verhältnis  zwischen  den  normalen  Lungenvolu- 
mina angehen}  Wählt  man  die  aus  dem  Brustvolum  in  der 
mittleren  Stellung  mittels  des  Faktors  40  berechnete  mittlere 
Kapazität  (2.30  Liter)  als  Ausgangspunkt,  so  ist  die  ßesidual- 
luft  0.93  Liter  und  das  Gesamtvolum  3.71  Liter,  die  Vital- 
kapazität somit  2.79  Liter  (Kolumne  c). 

Wählt  man  dagegen  die  Exspirationsstellung  und  die  daraus 
berechnete  Residualluft  als  Ausgangspunkt,  so  ist  die  mittlere 
Kapazität  2.45  Liter,  die  Gesamtkapazität  3.92  Liter  und  die 
Vitalkapazität  2.94  Liter  (Kolumne  d).  Schliesslich  kann  das 
Brustvolum  in  der  Exspirationsstellung  und  das  daraus  berech- 
nete Gesamtvolum  den  Ausgangspunkt  abgeben.  Wir  haben 
dann  eine  Kesiduallaft  von  0.88  Liter,  eine  mittlere  Kapazität 
von  2.20  Liter  und  eine  Vitalkapazität  von  2.66  Liter  (Ko- 
lumne e). 

Die  Zahlen  in  den  4  Kolumnen  b,  c,  d  und  e  zeigen,  dass 
kein  bedeutender  Fehler  begangen  wird,  welchen  von  den  zu- 
sammengehörenden Werten  man  auch  benutzt.  Wir  werden 
indessen  später  zeigen,  dass  guter  Grund  vorliegt,  anzunehmen, 
dass  die  der  maximalen  Einatmung  entsprechenden  Stellung 
des  Brustkorbes  die  normale  ist,  während  die  der  maximalen 
Ausatmung  entsprechende  Stellung  abnorm  und  grösser  als 
gewöhnlich  ist." 

Von  dieser  Voraussetzung  aus  sind  die  Werte  in  der  Ko- 
lumne e  die  tatsächlichen  Werte  der  berechneten  Normalvolu- 
mina. 

^  Siehe  Untersnchungen  über  die  Volumina  der  Lungen  I.     Tab.  VI. 

-  Eine  wertvolle  Hilfe  zur  Entscheidung  dieser  Frage  würde  man  erhalten  kön- 
nen durch  eine  u-iederholte  Vermessung  der  Dimensionen  des  Brustkorbes  bei 
Patienten,  deren  Zustand  während  einer  Kur  wechselt.  Hier  wo  die  Ausschläge 
vorhältnismässig  klein  sein  werden,  wird  die  von  S.  Bang  angegebene  thorako- 
graphische  Methode  (siehe  Literaturverzeichn.)  vielleicht  das  beste  Verfahren  sein, 
da  sie  gewiss  jedes  bisher  ausgearbeitete  Messverfahren  an  Genauigkeit  übertritft. 
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Wir  gehen  nun  zu  einem  Vergleich  der  direkt  gefundenen 
Lungenvolumina  mit  denjenigen  über,  die  auf  Grund  der  Brust- 
masse berechnet  wurden,  d.  h.  zu  einem  Vergleich  zwischen 
den  Werten  in  den  Kolumnen  e  und  f  von  Tab.  I.  Um  die 
Übersicht  zu  erleichtern  haben  wir  in  einer  besonderen  Ta- 
belle (II)  die  gefundenen  Lungenvolumina  in  %  von  den  be- 
rechneten zusammengestellt. 


Tabelle    II.     Die  gefundenen  Lungenvolumina  (f)  in  %  von  den  be- 
rechneten Normalvolumina  (e). 


Nr.  ia  Tab.  I 

Gesamtvolum. 

Mittl.  Kapa- 
zität 

% 

Residualluft 

% 

Vitalkapa- 
zität 

'/o 

1 

2 

60 

78 

52 

100 

71 

81 

54 

97 

85 

102 

107 

89 

63 

78 

51 

87 

100 

49 

88 

87 

103 

102 

112 

73 

112 

73 
145 
109 
172 

64 

74.5 
142.5 
133 
142 
164 

56 
67 
45 
86 
58 
50.5 
52 
104 
65 
94 
96 
61 

3 

4 

5 

6 

8  1 

9 

10 

11 

12 

Die  Tab.  III  bringt  ausserdem  eine  nähere  Klassifizierung 
der  Werte  der  Gesamtkapazität,  indem  wir  sie  der  Grösse 
ihrer  Abweichung  von  den  entsprechenden  Normalvolumina 
nach  in  Gruppen  eingeteilt  haben.  Die  Werte,  deren  Abwei- 
chung kleiner  ist  als  2-mal  mittl.  Fehler  (der  in  einer  früheren 
Arbeit  berechnet  worden  ist,'"'  sind  zu  einer  Gruppe  zusam- 
mengestellt. Diese  AVerte  können  als  normal  betrachtet  wer- 
den,   jedenfalls    können    wir   nicht  sicher  wissen,  ob  eine  ein- 

1  Die  Patientin  Nr.  8  (E.  M.  N.,  50  Jahre)  ist  nicht  in  das  englische  Resume 
in  den  Proceedings  of  Soc.  Exper.  Biology  and  Medicine  1922,  XX,  i)ag.  151  oder 
in  einen  Artikel  im  Journ.  of  Anier.  Medical  Association  1923,  LXXX,  163 
niitaatgenommen,  weil  sie  keinen  Klappenfehler  hat  und  keinen  gehabt  hat. 
Ferner  war  ihre  Ausatmung  etwas  unsicher  und  ihre  Exspirationsstellung  wechselnd. 

-  Untersuchungen  über  die  Volumina  der  J^ungen  II  Tab.  II. 

33— 2.y01'55.   Acta  ?ned.  Scandinai:    Vol.  LV III. 
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zelne   Messung  eine  pathologische  Abweichung  von  der  Norm 
abspiegelt. 

Tabelle    III.     Die    Abweichungen    der    gefundenen    Gesamtvolumina 
Ton    den    berechneten    normalen,  auf  dirund  der  Grösse  der  Abwei- 
chung' in  Gruppen  eingeteilt. 

Grösse  der  Abweichung  von  der  Norm  Anzahl  Fälle       Nr.  der  Pat. 

Kleiner  als  2-mal  mittl.  Fehler 5  4,  8,  10,  11  &   12 

Zwischen  2-  und  3-mal  mittl.  Fehler 1  9 

Grösser  als  3-mal  mittl.  Fehler 6  1,  2,  3,  5,  6  &  7 

In  Gruppe  2  sind  diejenigen  Werte  zusammengestellt,  deren 
Abweichung  (Verminderung)  zwischen  2-  und  3-mal  mittl. 
Fehler  liegen.  Die  Wahrscheinlichkeit  davon,  dass  diese  Grös- 
sen tatsächlich  abnorm  sind,  ist  sehr  gross,  zwischen  95.5  und 
99.7  %■  Schliesslich  umfasst  die  o.  Gruppe  Werte,  deren  Ab- 
weichung grösser  ist  als  3-mal  mittl.  Fehler.  Diese  Grössen 
sind  als  sicher  pathologisch  (vermindert)  zu  betrachten.  Eine 
solche  Klassifizierung  haben  wir  nicht  mit  den  anderen  Grös- 
sen unternommen,  da  diese  nicht  direkt  aus  dem  Brustvolum, 
sondern  indirekt  aus  dem  Gesamtvolum  mittels  der  durch- 
schnittlichen Werte  der  gegenseitigen  Verhältnisse  der  Lungen- 
volumina berechnet  worden  sind.  Die  Beobachtungen  an  nor- 
malen Individuen,  welche  die  Grundlage  der  Berechnung  der 
relativen  Werte  bilden,  sind  allerdings  auch  nach  dem  Fehler- 
gesetze  behandelt  worden,^  aber  eine  Klassifizierung  auf  Grund 
der  beiden  Mittelfehlerberechnungen  würde  so  kompliziert  sein, 
dass  wir  davon  abgesehen  haben. 

Oesamtkapardtät.  In  5  Fällen  (4,  8,  10,  11  und  12)  ist  die 
Abweichung  vom  Normalwert  so  gering  (2  X  f^),  dass  die 
gefundenen  Werte  als  normal  bezeichnet  werden  müssen.  In 
nicht  weniger  als  0  Fällen  (1,  2,  3,  5,  6  und  7),  d.  h.  bei  der 
Hälfte  der  Patienten  findet  sich  eine  sichere  Verminderung 
des  Gesamtvolums.  In  einem  Falle  (9)  eine  wahrscheinliche, 
aber  nicht  sichere  pathologische  Herabsetzung. 

Mittlere  Kapazität.  Bei  3  Patienten  (5,  10  und  11)  ist  die 
mittlere  Kapazität  von  normaler  Grösse.  In  4  Fällen  (2,  4,  8 
und  9)  liegt  eine  massige,  aber  keineswegs  sichere  Herabset- 
zung vor,    indem  der   gefundene  Wert  nur  von  '^U  bis  Vg  des 

^  Untersuchungen  über  die  Volumina  der  Lungen  I.     Tabb.  IV  u.  V. 
'  f  —  mittl.  Fehler. 
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berechneten  ausmacht.  In  3  Fällen  (1,  2  und  7)  eine  sehr  be- 
deutende Verminderung  bis  auf  ungefähr  die  Hälfte  von  der 
Norm.  In  l  Fall  (12)  liegt  der  Wert  etwas  über  dem  norma- 
len Durchschnitt;  die  Vermehrung  ist  jedoch  nur  eine  geringe 
und  kann  kaum  als  tatsächlich  pathologisch  betrachtet  werden. 

Residualluft.  Bei  4  Patienten  (1,  3,  7  und  8)  liegt  die  ge- 
fundene Grösse  unter  dem  Normalwert,  in  den  übrigen  8  Fäl- 
len darüber;  bei  2  von  letzteren  (2  und  5)  jedoch  nur  verhält- 
nismässig wenig. 

Vitalkapazität.  Diese  ist  in  natürlicher  Folge  der  Verhält- 
nisse der  übrigen  Volumina  im  grossen  ganzen  vermindert. 
Bei  1  Patienten  (8)  liegt  der  gefundene  Wert  ein  wenig  über 
dem  berechneten,  bei  allen  übrigen  unter  demselben;  in  7  Fäl- 
len (1,  3,  5,  6,  7,  9  und  12)  beträgt  er  nur  etwa  die  Hälfte 
vom  normalen  Wert. 

In  der  Hauptsache  finden  wir  also  folgende  Veränderungen 
der  absoluten  Lungenvolumina:  eine  Herabsetzung  von  Ge- 
samtvolum, mittlerer  Kapazität  und  Vitalkapazität.  In  einigen 
wenigen  '^ klinisch  schweren)  Fällen  eine  Verminderung,  in  den 
meisten  (im  wesentlichen  den  klinisch  betrachtet  leichtesten) 
Fällen  eine  Vermehrung  der  Residualluft. 

Tabelle  IV.    YeräiKleriing'eu   der   Lnngeuvoluiniua   bei   11  *    Patieuten 
mit  Mitralfehlern  in  verseil iedeiien  kliuischen  Stadien. 


Klinischer  Zustand 

Lungenvolumina 

Totalkapazität 

Vitalkapazität 

Residualluft 

A.  Kompensation 

Anfangsstadium  .... 

Weiter    vorgeschrittenes 
Stadium 

B.  Inkompensation    .... 

normal 

herabgesetzt 

weiter  herab- 
gesetzt 

herabgesetzt 

weiter   herab- 
gesetzt 

weiter  herab- 
gesetzt 

vermehrt 

vermehrt 

herabgesetzt 

Die  relativen  Lungenvolumina  wurden  auf  Grundlage  des 
Gesamtvolums  berechnet.  Die  Werte  finden  sich  in  der  Ko- 
lumne g  und  beanspruchen  kaum  eine  besondere  Erklärung. 
Bei  Herzleidenden  bringt  eine  Berechnung  der  relativen  Lun- 

'  Nr.  8  ist,  wie  in  der  Fussnote  pg.  505  erwähnt,  ausgelassen. 
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genvolumina  allein  in  der  Tat  nur  sehr  wenig  wertvolle  Anf- 
schlüsse.  Meist  werden  sie  sozusagen  nur  irreleitend  wirken, 
da  sie  ein  einstelltes  Bild  der  Verhältnisse  liefern.  Die  Ko- 
lumne h  enthält  die  berechneten  und  gefundenen  Werte  der 
Vitalkapazität  mit  dem  relativen  Wert  der  Vitalkapazität  im 
Verhältnis  zum  Gesamtvolum.  Schliesslich  findet  sich  in  der 
letzten  Kolumne  der  Tab.  I  die  früher  erwähnte  zahlenmässige 
Angabe  der  Beweglichkeit  des  Brustkorbes. 

Die  Pathogenese  der  Lungenvoluminaveränderungen. 

Die  nachgewiesenen  Veränderungen  der  absoluten  Werte 
der  Gesamtkapazität  können  in  2  verschiedenen  Weisen  ent- 
standen sein. 

Erstens  kann  die  Ursache  in  einem  verminderten  Exkursions- 
vermögen des  Brustkorbes  liegen,  wenn  er  sich  von  seiner 
maximalen  normalen  Exspirationsstellung  erweitert.  Infolge- 
dessen wird  ein  grösserer  oder  kleinerer  Teil  der  Luftmenge 
•die  normaliter  die  Vitalkapazität  ausmacht  und  die  sich  unter 
gewöhnlichen  Verhältnissen  teilweise  ausserhalb  der  Lunge 
befindet,  überhaupt  nicht  in  die  Lunge  hineingezogen  werden 
können.  Die  Gesamtkapazität  und  die  Vitalkapazität  werden 
sich  dann  in  demselben  Masse  vermindern,  wie  der  Thorax 
eine  niedrigere  Stellung  einnimmt.  Diese  Aufi'assung  der  Ver- 
hältnisse entspricht  zunächst  der  v.  BAScn'en  Theorie  und  ist 
von  Bittorf  und  Forschbach  besonders  hervorgehoben  worden. 
Sie  ist  in  der  Fig.  1  veranschaulicht.  Das  Diagramm  b  ver- 
tritt die  gefundenen  von  der  Grundlinie  nach  oben  hin  ab- 
gesetzten Volumina.  Der  oberste  punktierte  Abschnitt  gibt 
die  Luftmenge  an,  der  wegen  der  verminderten  Thoraxexkur- 
sion nicht  in  die  Lunge  hineingezogen  werden  kann.  Wie 
aus  der  Zeichnung  hervorgeht  entsprechen  die  Stellungen  der 
Lunge  und  des  Brustkorbes  einander. 

Eine  Herabsetzung  des  Gesamtvolums  kann  indessen  in  ganz 
anderer  Weise  Zustandekommen,  indem  die  Ursache  au  einer 
Vermehrung  der  im  Brustvolum  vorkommenden  nicht  luftför- 
migen  Teile  liegen  kann.  Diese  Aufi'assung,  die  zunächst  mit 
Traubes  Ansicht  von  der  Wirkung  der  Stase  auf  die  Lungen- 
kapillaren übereinstimmt,  ist  besonders  von  Siebeck  hervorge- 
hoben worden.  Dadurch  wird  ein  Teil  des  Raumes,  der  nor- 
maliter   Luft  einnehmen  kann,  sich  mit  andern  Teilen  füllen. 
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Fig.  1.  Das  Diagramm  a  stellt  die  Verhältnisse  dar,  die  den  berechneten  Normal- 
volumina bei  Pt.  Nr.  1  entsprechen.  Das  Diagramm  b  die  Verhältnisse,  falls  die 
Ursache  der  Verminderung  der  gefundenen  Volumina  allein  in  einer  herabgesetz- 
ten Beweglichkeit  des  Brustkorbes  liegt.  Das  Diagramm  c  veranschaulicht  die 
Verhältnisse,  wo  die  Verminderung  von  einer  Vermehrung  des  nicht  luftförmigen 
Inhaltes  des  Thorax  (schwarze  Fläche)  herrührt. 

K       =  Komplementärluft. 

R      =  Reserveluft. 

Res.  =  Residualluft. 


die  während  der  llespiration  nicht  aus  der  Brusthöhle  entfernt 
werden  können.  Infolgedessen  wird  der  BnistTcorh  zwar  seine 
normale  inspiratorische  Extremstellung  annehmen  können,  aber 
nicht  seine  normale  exspiratorische  Extremstellung. 

Die  Lunge  wird  andererseits  an  einer  Erreichung  ihres  ge- 
wöhnlichen Gesamtvolums  verhindert  sein,  und  dasselbe  wird 
in  demselben  Grade  herabgesetzt  sein,  in  welchem  die  nicht 
luftförmigen  Teile  zugenommen  haben.  Dieser  Auffassung  ge- 
mäss entsprechen  somit  die  ^Einstellungen''  der  Lungen  und 
des  Brustkorbes  nicht  einander.  Das  Diagramm  c  gibt  einen 
schematischen  Eindruck  von  diesem  Verhältnis.  Der  Brust- 
korb  nimmt  dasselbe  Volum  ein  wie  unter  normalen  Verhält- 
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nissen,  während  das  Lungenvolum  eine  Verminderung  aufweist, 
die  der  schwarzen  Fläche  entspricht,  welche  die  Volumver- 
mehrung des  nichtluftförmigen  Inhalts  im  Thorax  angibt. 
Welche  von  diesen  ErMänmgcn  ist  nun  die  richtige?  Wir 
können  sofort  entscheiden,  dass  die  erste  Erklärung  jedenfalls 
nicht  die  einzige  Ursache  der  nachgewiesenen  Veränderungen 
in  den  Volumina  der  Lungen  klarlegt.  Denn  die  Vorausset- 
zung davon  ist,  dass  der  Inhalt  der  Lunge  von  nicht  luftför- 
migen  Bestandteilen  normal  ist.  Dass  dies  nicht  der  Fall  ist, 
wissen  wir  mit  Sicherheit  aus  der  pathologischen  Anatomie. 
Bei  Patienten  mit  klinisch  erkennbaren  Mitralfehlern  wird  im- 
mer eine  grössere  oder  geringere  Zunahme  der  nicht  luftförmi- 
gen  Bestandteile  des  Brustkorbes  vorkommen.  Dazu  gehören 
in  dieser  Verbindung:  1)  das  Herz,  das  in  so  gut  wie  allen 
Fällen  vergrössert  sein  wird;  z)  das  Liinqengeirehe,  deren 
Septa  grösser  sein  werden  als  normal  (braune  Induration),  so- 
dass die  Lunge  nicht  so  stark  zusammengeklemmt  werden 
kann  wie  gewöhnlich;  3)  der  Blutgehalt  der  Lunge,  der  wegen 
der  Stase  in  den  Lungengefässen  vermehrt  sein  wird.  Ferner 
muss  4)  die  Leber  hier  mitherangezogen  werden,  da  eine  Stase 
in  diesem  Organ  das  Diaphragma  nach  oben  hin  in  den  Tho- 
raxraum  hineindrängen  und  dadurch  eine  gewisse  Luftmenge 
verdrängen  kann.  Dazu  kann  in  schwereren  Fällen  dann  noch 
eine  Ascites  kommen,  die  auch  das  Diaphragma  nach  oben  hin 
drängen  wird. 

Die  letzte  Erklärungsweise  (Diagramm  c)  wird  daher  not- 
wendigerweise immer  einen  Teil  der  Herabsetzung  der  Lun- 
genvolumina aufklären  können,  die  man  bei  Patienten  antref- 
fen kann.  Es  fragt  sich,  ob  es  berechtigt  ist,  anzunehmen, 
dass  sie  die  einzige  Ursache  angibt. 

Das  grösste  Defizit  im  Gesamtvolum  findet  sich  bei  Pt.  No. 
5  und  beträgt  1.75  Liier.  Bei  Nr.  9  beträgt  es  1.62  Liter, 
bei  Nr.  1  1.42  Liter  und  bei  Nr.  3  1.29  Liter.  Eine  solche 
Verminderung  ist  durchaus  nicht  grösser,  als  dass  mit  Wahr- 
scheinlichkeit angenommen  werden  darf,  dass  sie  von  einer 
Steigerung  der  Grösse  der  genannte  Organe  herrührt. 

Was  die  mittlere  Kapazität  betrifft,  so  zeigen  die  L^nter- 
suchungen,  wie  erwähnt,  eine  Herabsetzung  des  absoluten 
Wertes.  Die  relativen  Werte  liegen  zu  beiden  Seiten  des  nor- 
malen   Mittels,    62   %  der  Totalkapazität.     In  6  Fällen  ist  der 
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"Wert  etwas  kleiner,  in  3  etwas  grösser  und  in  2,  No.  5  und 
No.  12,  bedeutend  grösser  als  normal. 

Dies  ist  in  der  Weise  zu  erklären,  dass  auf  die  Herabset- 
zung des  Gesamtvolums  eine  neue  etwas  niedrigere  mittlere 
Einstellung  der  Lunge  gefolgt  ist,  welche  Einstellung  einiger- 
massen  das  normale  Verhältnis  zivisclien  Gesamt-  und  mittle- 
rer Kapazität  hewahrt  hat.  Die  entsprechende  mittlere  Stel- 
lung des  Thorax  wird  natürlich  wegen  des  vermehrten  Inhalts 
im  Brustkorb  höher  sein  als  normal. 

Wir  betrachten  es  daher  als  berechtigt,  anzunehmen,  dass 
die  Veränderungen  {Verminderungen)  des  Gesamtvolums  und 
der  mittleren  Kapazität  der  Lungen,  die  bei  Patienten  mit 
Herzleiden  vorkommen,  ausschliesslich  davon  herrühren,  dass 
eine  Vermehrung  des  nichtluft förmigen  Inhalts  im  Brustkorbe 
eine  entsprechende  Luftmenge  aus  den  Lungen  verdrängt  hat. 

Eine  solche  Auffassung  kann,  was  die  Residualluft  betrifft, 
nur  in  den  wenigen  Fällen  geltend  gemacht  werden,  in  denen 
ihr  Volum  als  Meiner  befunden  wird  als  gewöhnlich.  In  den 
zahlreichen  Fällen,  in  denen  die  Residualluft  vermehrt  ist, 
muss  man  entweder,  wie  besonders  von  Siebeck  hervorgehoben 
worden  ist,  vermuten,  dass  eine  durch  die  Stase  verursachte 
Elastizitätsherabsetzung ^  des  Lungengewebes  vorliegt,  oder  an- 
nehmen, dass  der  eine  Teil  der  v.  BAScn'en  Theorie,  die  Lehre 
der  Lungenstarrheit  infolge  der  überfüllten  Kapillaren,  für  dies 
Verhältnis  zutrifft.  Es  ist  bei  unserem  gegenwärtigem  Wis- 
sen nicht  möglich,  zu  entscheiden,  welche  von  diesen  Erklä- 
rungen die  richtige  ist.  Vielleicht  enthalten  beide  etwas 
Wahrheit. 

Unsere  Auffassung  von  der  Pathogenese  der  Lungenvolu- 
minaveränderungen  deckt  sich  somit  zunächst  mit  der  Sie- 
BECKschen.  Wir  betrachten  es  als  von  besonderer  Bedeutuns:, 
dass  Siebeck  die  bisher  fast  vergessene  TRAUBEsche  Anschau- 
ung so  kräftig  herausgestrichen  hat.  Dass  es  Siebeck  schwer 
gefallen  ist,  zu  einem  bestimmten  Standpunkt  zu  gelangen, 
muss  daran  liegen,  dass  ihm  keine  Aufschlüsse  über  die  ab- 
soluten Volumina  der  Lungen  zur  Verfügung  standen. 

Bittorf    und    Forschbaschs  Ansicht,  dass  die  Herzpatienten 

^  Im  übrigen  ist  es,  worauf  auch  Siebeck  aufmerksam  macht,  v.  Basch,  der 
als  erster  auf  etwaige  Elastizitätsveränderungen  in  Stasenlungen  aufmerksam  ge- 
macht hat. 
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bei  niedriger  Thoraxeinstellung  atmen,  müssen  wir  als  nicht 
stichhaltig  betrachten.  Dasselbe  gilt  von  Ruboavs  AuiFassung 
der  funktionellen  Bedeutung  der  mittleren  Kapazität  bei  Pa- 
tienten mit  Herzleiden.  Bereits  Bittorf  und  Forschbach  ha- 
ben darauf  aufmerksam  gemacht,  dass  Rubows  Ansicht  not- 
wendiger Weise  normale  Gesamtvolumina  bei  seinen  Patienten 
voraussetzen  müsste,  eine  Voraussetzung,  deren  Richtigkeit  sie 
(wie  auch  Siebeck)  als  unwahrscheinlich  betrachteten. 

Dagegen  können  wir  im  Gegensatz  zu  Bittorf  und  Forsch- 
bach der  RuBOWschen  Ansicht  von  der  höheren  Ruhestellung 
des  Brustkorbes  beipflichten,  wenn  unsere  Erklärung  davon 
auch  von  der  seinigen  verschieden  ist,  die  er  auf  Bohrs  spe- 
zieller Auffassung  der  funktionellen  Bedeutung  der  mittleren 
Kapazität  aufgebaut  hat,  welche  Auffassung  den  jetzt  vorlie- 
genden Tatsachen  gemäss  sich  nicht  auf  die  Lungenvolumver- 
hältnisse  bei  Herzleidenden  in  Anwendung  bringen  lässt.  Nach 
unserer  Ansicht  ist  die  höhere  Thoraxeinstellung  eine  einfache 
Folge  der  Vermehrung  der  nicht  luftförmigen  Bestandteile  in 
der  Brusthöhle. 


Die    Bedeutung    der    veränderten    Lungenvolumina    und    der 
veränderten    Thoraxeinstellung   für  die  ventilatorische  Funk- 
tion der  Lungen. 

Unsere  Untersuchungen  erhalten  eine  wesentliche  Bedeutung 
als  Beitrag  zu  dem  Verständnis  der  alten  klinischen  und  ex- 
perimentellen Erfahrung,  dass  die  Lungenventilation  der  Herz- 
leidenden, ceteris  paribus,  weniger  wirkungsvoll  und  erschwer- 
ter ist,  als  die  normaler  Individuen. 

"Wir  wissen,  dass  bei  Herzpatienten  mit  Lungenstase  leich- 
ter eine  TacJiijpnoe  eintritt  als  bei  normalen  Individuen.  Dies 
lässt  sich  jedenfalls  teilweise  aus  den  nachgewiesenen  Verän- 
derungen der  absoluten  Volumina  der  Lungen  erklären.  Die 
verminderte  Vitalkapazität  wird  die  Lungenventilation  weni- 
ger effektiv  machen  als  normal.  Kommt  dazu  noch  eine  ver- 
mehrte Residualluft,^  so  wird  sich  die  Schwierigkeit  in  dem 
Masse  steigern,  dass  mehrere  Respirationen  erforderlich  sein 
werden,    um    eine  normale  Zusammensetzung  der  Alveolarluft 


^  In  einer  früheren  Arbeit  über  Lnngenluftmischnngen  haben  wir  gezeigt,  dass 
die  Anzahl  von  Respirationen,  die  erforderlich  ist,  um  Langen  Inf  t  mit  sonstiger 
Luft  zu  vermischen,  in  gesetzmässiger  AVeise  mit  abnehmender  Vitalkapazität  und 
zunehmender  Residualluft  zunimmt. 
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aufrechtzuerhalten.  Noch  ausgesprochener  muss  dies  bei  den- 
jenigen Herzleidenden  hervortreten,  bei  denen  die  alveolare 
Ventilation  wegen  einer  etwaigen  Acidose  ^  gesteigert  worden 
ist.  Bei  einigen  Herzleidenden  wird  diese  Schwierigkeit  sich 
bereits  in  Ruhe  zu  erkennen  geben,  d.  h.  dem  Minimalan- 
spruch des  Organismus  gegenüber,  bei  anderen  erst  nach  einer 
gewissen  Arbeit,  da  die  Reservekraffc,  was  die  mechanische 
Seite  des  Respirationsapparats  betrifft,  herabgesetzt  sein  wird 
(Peters  und  Barr). 

Wir  wissen  ferner,  dass  die  Tachypnoe  der  Herzleidenden 
(evtl.  ihre  gewöhnliche  Respiration)  schnell  einen  dyspnoeischen 
Charakter  annimmt.  Die  Ursache  dazu  muss  annehmbar  teil- 
weise in  der  veränderten  erhöhten  Thoraxeinstellung  gesucht 
werden,  die  der  Organismus,  von  dem  vermehrten  Inhalt  des 
Brustkorbes  gezwungen,  mittels  der  Inspirationsmuskeln  auf- 
rechterhalten muss.  Wahrscheinlich  werden  dieselben  Ver- 
hältnisse, die  eine  Vermehrung  der  Residualluft  (v.  Baschs 
Lungenstarrheit  oder  Herabsetzuug  der  Elastizität)  verursachen 
können,  auch  wesentlich  zum  dyspnoeischen  Charakter  der 
Respiration  beitragen  können. 

Inwiefern  die  Lungenvoluminaveränderungen  im  allgemeinen 
für  das  Vorkommen  der  Cyanose  eine  Rolle  spielen,  darüber 
vermag  das  Material  dieser  Abhandlung  keine  Aufschlüsse  zu 
ffeben. 


Ziisaramenfassung. 

1.  Die  verschiedenen  Lungen volumina  von  12  an  morbus 
cordis  mitralis  leidenden  Patienten  wurden  bestimmt. 

2.  Die  beschränkte  Beweglichkeit  des  Brustkorbes  wurde 
zahlenmässig  durch  Messung  seiner  Grösse  in  den  verschiede- 
nen Phasen  demonstriert. 

3.  Die  Normalvolumina  der  Lungen  wurden  nach  der  von 
Lundsgaard  und  van  Slyke  angegebenen  Methode  bestimmt, 
und  nach  Einführung  gewisser  Korrektionen  für  die  herabge- 
setzte Beweglichkeit  des  Brustkorbes  zu  einem  Vergleich  mit 
den  gefundenen  Lungenvolumina  benutzt. 

4.  Die  gefundenen  Veränderungen  der  absoluten  Volumina 
bestehen    in  einer  Herabsetzung  des  Gesamtvolums,  der  mitt- 

'  VgL  C.  SoNNES  Vortrag,  »Lidt  om  kardial  Dyspnoe»  und  L.  S.  Fridericias 
Diskussionsbemerknng  daza  in  Ugeskrift  for  Laeger  1917  No.  22.  pag.  892. 
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leren  Kapazität  und  der  Vitalkapazität.  Die  Verminderung  ist 
am  grössten  in  denjenigen  Fällen,  in  denen  die  Kreislaufinsuf- 
fiziens  am  ausgesprochensten  ist  (Nr.  1,  3,  5  und  7).  Die  Re- 
sidualluft ist  in  einigen  Fällen  herabgesetzt  (im  wesentlichen 
in  den  klinisch  betrachtet  schwersten  Fällen),  in  anderen  Fäl- 
len vermehrt  (im  wesentlichen  in  den  leichtesten  Fällen).  Die 
Herabsetzung  der  Vitalkapazität  rührt  in  einigen  Fällen  (im 
wesentlichen  in  den  schwersten)  allein  von  einer  bedeutenden 
Verminderung  der  Gesamtkapazität,  in  den  meisten  Fällen  (im 
wesentlichen  in  den  leichtesten)  zugleich  oder  ausschliesslich 
von  einer  Vermehrung  der  Residualluft  her. 

5.  Es  wurde  darauf  aufmerksam  gemacht,  dass  die  »Einstel- 
lungen» der  Lunsren  und  des  Brustkorbes  bei  Patienten  mit 
kardiogenen  Lungenaifektionen  oft  einander  nicht  entsj)rechen. 

6.  Nach  unseren  Resultaten  und  der  Deutung,  die  wir  ihnen 
geben  möchten,  ist  der  Gang  der  Dinge,  wie  er  sich  gewöhnlich 
bei  Herzleidenden  mit  Lungenveränderungen  entwickelt,  also 
folgender: 

Im  allerersten  Stadium  eines  Mitralfehlers,  bei  dem  die  we- 
sentlichsten klinischen  Symptome  in  Akzentuation  des  2.  Pul- 
monaltones,  Herzhypertrophie  und  Geräuschen  bestehen,  kann 
die  einzige  Abnormität,  die  man  bei  spirometrischer  Unter- 
suchung findet,  eine  Vermehrung  der  Residualluft  sein.  All- 
mählich, wenn  die  Stauung  hinreichend  lange  besteht,  beginnt 
infolge  des  wachsenden  Einflusses  der  oben  erwähnten  Faktoren 
die  Totalkapazität  abzunehmen.  Die  Residualluft  kann  man 
indes  stets  vermehrt  finden. 

Schliesslich  kommt  das  Stadium  der  Inkompensation  mit 
weiterer  Verminderung  der  Totalkapazität.  In  dieser  Periode 
ist  die  Residualluft  aber  vermindert,  häufig  in  bedeutendem 
Grad. 

Darnach  wird  es  verständlich,  dass  die  Vitalkapazität  bei 
Herzleidenden  auch  unter  einer  wirksamen  Behandlung  nicht 
bis  zu  ihrer  normalen  Grösse  vermehrt  werden  kann.  Selbst 
wenn  die  Totalkapazität  normal  wird,  bleibt  die  Vermehrung 
der  Residualluft  bestehen,  infolge  der  Druckerhöhung  im 
Lungenkreislauf,  die  für  das  Zustandekommen  der  Kompen- 
sation notwendig  ist. 

Die  Vitalkapazität  muss  deshalb  etwas  herabgesetzt  bleiben. 


Stockholm  1923.    P.A.Norstedt  &  Söner. 
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XVII    CONGRES  FRANgilS  DE  MEDECINE 

Le  XVIJe  Congres  fran^ais  de  medecine  aura  lieu  ä  Bordeaux  du  27  au  29 
septenibre  1923. 

RAPPORTS 

1°  Suites  eloignecs  du  paludisme.  —  Rapporteurs:  M.  le  professenr  Le 
Dantec,  de  la  Faculte  de  Bordeaux,  avec  la  collaboration  de  M.  le  Dr  Hesnard, 
medicin  de  la  Marine,  professeur  ä  l'Ecole  de  Sante  navale  de  Bordeaux,  qui 
s'occupera  specialement  des  psychoses  post-paludeennes  et  de  M.  le  Dr  Marcel 
Leger,  medecin-major  des  troupes  coloniales,  directeur  de  l'Institut  physiologique 
de  Dakar,  qui  traitera  des  lesions  viscerales  poludeennes. 

Corapporteur,  M.  le  Dr  Broden,  directeur  de  l'Ecole  de  medecine  tropicale 
de  l'Etat,  ä  Bruxelles. 

2"  Rapport  dn  sympathique  et  des  glandes  endocrines  en  pathologie. 
—  Rapporteur:  M.  le  professeur  Pachon,  de  la  Faculte  de  medecine  de  Bor- 
deaux; corapporteur,  M.  le  professeur  agrege  Perrin,  de  la  Faculte  de  medecine 
de  Nancy. 

3°  Traitement  des  infections  ä  meningocoques.  —  Rapporteurs:  M.  le 
Dr  Dopter,  professeur  au  Val-de-Gräce,  et  M.  le  Dr  Boidin,  medecin  des  höpitaux 
de  Paris.  M.  Dopter  parlera  specialement  de  la  serotherapie  et  M.  Boidin  de  la 
vaccinotherapie. 


(Fron:  the  Univcrsity  Institute  for  general  pathology,  Copenhagen.) 


A  Micro-metliod  for  the  coiinting  of  Mood 

plates 

by 
OLUF  THOMSEN. 


In  the  "Acta  medica  scandinavica»  for  1920,  1  have  indicated 
a  metliod  for  direct  counting  of  the  platelets  contained  in  the 
blood.  The  proceeding  consists  in  drawing  the  blood  by  veni- 
puncture  and  diescharging  it,  through  a  coarse  cannula,  into 
a  test  tube  specially  graduated  for  the  purpose  and  previously 
filled,  up  to  the  0.5  (cm^)  mark,  with  a  S  %  Solution  of  ci träte 
of  soda/  The  blood  should  iill  the  tube  to  the  mark  5  (cm^). 
The  mixture  is  allowed  to  stand  for  2  to  4  hours,  during  which 
time  the  blood  corpuscles  settle  toward  the  bottom,  ivhile  no 
Sedimentation  of  tlie  hlood  plates  is  noticeahle  in  the  plasma 
during  the  first  6  hours.  This  is  due  to  the  fact  that  the  blood 
corpuscles  clump  together  —  forming  like  »Stacks  of  coin'>,  as 
it  were,  —  and  therefore  sink  comparatively  rapidly,  while  the 
platelets  remain  in  homogeneous  Suspension.  The  blood  plates 
are  then  counted  in  an  ordinary  Thoma-Zeiss  counting  chamber 
(for  red  corpuscles).  From  the  number  of  blood  plates  found 
in  each  mm'^  citrate  plasma  the  number  of  blood  plates  per 
mm^  blood  can  be  figured  out  by  means  of  a  simple  formula 
when  it  has  been  determined,  how  large  a  proportion  the  cor- 
puscles hold  to  the  total  volume  of  the  blood.  This  may  be 
ascertained  by  centrifuging  the  citrated  blood  down  hard  and 
measuring  the  volume,  or  simply  —  as  indicated  by  H.  C. 
Gram  —  by  determination  of  the  hemoglobin  percentage;  a  cer- 

'  In  ray  previüus  comniunication  the  streiigth  of  the  Solution  was  giveu  as 
10%. 

M— 230255.     Acta  med.  Scandinav.  Vol.  LVIII. 
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tain  quantity  of  hemoglobin  corresponding,  approximately,  to 
a  certain  volume  of  red  corpuscles/ 

It  is  possible  that  in  certain  cases,  as  with  children  or  very 
fat  subjects,  for  instance,  diiFiciüty  may  be  experienced  in  prac- 
ticing  venipuncture,  however  insiguilicant  this  Operation  has 
become  under  modern  conditions  of  technique.  Likewise,  in 
experimental  research  work  on  animals  it  may  be  difficult  to 
obtain  4.5  cm^  of  blood  for  use  in  examination.  In  cases  of 
tbis  kind  the  foUowing  micro-method  may  possibly  find 
application : 

By  means  of  a  graduated  capillary  pipette  O.Ol  cm^  of  a  3  % 
citrate  of  soda  Solution  is  measured  off  and  placed  on  a  well 
cleaned  object  glass  or  in  tbe  bottom  of  a  dwarf  test  tube. 
From  a  slight  cut,  made  witb  a  sbarp  knife,  in  tbe  lobe  of  the 
ear  for  instance,  0.09  cm^  of  blood  is  tben  drawn  up  into  the 
capillary  pipette,  blown  out  into  the  citrate  drop  and  thouroughly 
mixed  with  the  latter.  This  is  done  by  sucking  up  the  citrate 
and  blood  together  into  the  pipette,  a  few  times,  and  blowing 
it  out  again.  FoUowing  this,  the  mixture  is  sucked  up  into  a 
small  glass  tube  of  diameter  about  1.3  mm.,"  particular  care 
being  taken  lest  any  air  enter  along  with  the  liquid.  The  All- 
ing may  be  done  to  an  adlibitive  height;  preferably  the  column 
of  citrated  blood  should  be  about  4  cm.  high.  The  empty  end 
of  the  tube  is  then  closed  either  by  holding  it  in  a  gas  llame, 
whereby  the  thin  glass  is  melted  together,  or  by  sticking  the 
end  of  the  tube,  to  the  depth  of  about  ^,'2  cm.,  into  some  Va- 
seline, which  will  then  form  a  plug  in  the  opening.  During 
this  sealing  process  the  tube  must  be  held  horizontally.  The 
sealed  and  blood-iilled  tube  is  then  placed  in  a  vertical  position 
by  fixing  the  closed  end  firmly  into  a  piece  of  parafiin  (see 
Fig.).  The  blood  corpuscles  will  now  settle,  and  after  a  suitable 
time  (2 — 3 — 4  to  6  hours)  it  will  be  possible,  by  means  of  a 
Pasteur  pipette  drawn  to  a  very  fine  point,  to  suck  up  a  drop 
of  plasma  in  which  no  demonstrable  settling  of  the  blood  plates 
has  taken  place  within  the  time  indicated.  The  drop  is  placed 
in  the  Thoma-Zeiss  counting  Chamber  for  red  blood  corpuscles, 

^  In  the  previous  article  I  iüdicated,  as  a  makeshift  in  cases  where  a  centri- 
fuge  is  not  at  disposal,  the  countiug  of  Ihe  blood  corpuscles  as  a  means  of  deter- 
miuing  their  volume.  This,  however,  is  a  somewhat  less  exact  method  than  the 
hemoglobin  determiuation,  because  the  blood  corpuscles  may  vary  somewhat  in 
size,  particularly  under  pathological  conditions. 

'■^  Tubes  of  this  description  can  be  obtained,  among  other  firms,  from  Messrs. 
Baird  &  Tatlock,  London. 
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and  the  number  of  blood  plates  counted  in  the  usual  manner 
or,  if  necessary,  after  dilution  with  a  0,9  %  NaCl  Solution.  If 
the  Volumetrie  percentage  of  blood  corpuscles  has  previously 
been  ascertained  by  means  of  the  hemoglobin  percentage,  the 
number  of  plates  per  mm^  blood  is  then  easily  figured  out  from 
the  number  of  blood  plates  per  mm^  citrate  plasma.  The  prac- 
tical  value  of  the  method  here  decribed  is  evidenced  by  the 
fact  that  the  counting  of  blood  plates  can,  in  this  manner,  be 
carried  out  with  an  average  error  of  only  8  to  10  per  cent,  as 
found  by  Dr.  Emil  Als  (»Rigshospitalet»,  Dep't  B)  who  will, 
himself,  publish  the  results  obtained  by  him,  in  a  following 
article. 

In  connection  with  the  foregoing  it  might  perhaps  be  worth 
considering  whether  it  is  better  to  state  the  number  of  blood 
plates  as  per  mm^  plasma,  or  per  mm^  blood.  The  answer  to 
this  question  must  depend  upon  whether  the  total  volume  of 
blood  remains  constant  under  occurring  anemia  (resp.  recovery 
from  the  same)  as  a  result  of  compensating  variations  in  the 
quantity  of  plasma;  or  whether  a  diminution  in  the  volume 
of  blood  corpuscles  takes  place  without  any  corresponding  in- 
crease  in  the  quantity  of  plasma  or,  in  other  words:  whether 
the  total  volume  of  blood  decreases  in  chronic  anemia.     If  the 
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former  is  the  case,  the  niimber  of  blood  plates  is  most  prop- 
erly  stated  as  per  mm''  blood;  if  the  latter,  a  statement  as  per 
mm^  plasma  will  give  the  more  correct  result. 

As,  now,  the  results  obtained  of  very  late  years  —  particu- 
larly  by  american  investigators  —  seem  to  make  it  over- 
whelmingly  probable  that  the  volume  of  plasma  remains  rel- 
atively  constant  during  the  fluctuations  in  the  quantity  of  blood 
corpuscles,  it  will  perhaps  be  preferable,  after  all,  to  state  the 
number  of  blood  plates  as  per  mm^  plasma  only.  This  will 
facilitate  the  work,  more  particularly  for  the  practising  physi- 
cian  who  wishes  to  undertake  a  count  of  blood  plates  and  who, 
thus,  needs  only  ascertain  the  number  of  blood  plates  per  mm^ 
of  citrate  plasma,  without  having  to  transpose  the  figures  to 
blood  value.  Only,  it  must  be  remembered,  in  this  case,  that 
the  plasma  has  been  somewhat  diluted  by  the  citrate  Solution 
which  will  constitute,  according  to  the  Volumetrie  percentage 
of  the  blood  corpuscles,  from  about  ^/s  to  ^U  of  the  citrate 
plasma.  For  all  practical  purposes,  however,  it  will  probably 
be  sufficient  to  indicate  the  number  per  mm^  citrate  plasma 
and  to  follow  the  fluctuations  therein  observed. 


Sur  le  Syndrome  extrapyraiuidal  de  Wilsoii- 
pseudoselerose 


par 
GOTTHARD  SÖDERBERGH. 


Les  bonnes  idees  sont  toiijours  rares,  surtout  dans  ces  derniers 
tenips  oü  tont  le  monde  est  epuise.  II  n'est  pas  rare,  d'avoir 
rimpression  qvi'on  travaille  d'une  maniereautomatique,  sans  avoir 
la  force  de  reflechir  meme  sur  le  pourquoi  de  ses  efforts.  Voici 
iine  bonne  idee  «d'avant  giierre»  devenue  moderne,  c'est-ä-dire 
tendant  au  chaotique  —  le  Syndrome  extrapyramidal.  Elle  a  une 
grande  valeur,  absolument  indeniable,  mais  eile  risquera  d'etre 
etouffee  par  ses  admirateurs  trop  nombreux  et  trop  ardents. 
II  est  presque  original  d'un  neurologiste  de  nos  jours  de  ne  pas 
s'en  occuper,  mais  comme  nous  sommes  tous  peclieurs  plus  ou 
moins,  l'auteur  aussi,  nous  passerons  au  sujet: 

I. 

Qu'est-ce  que  c'est  que  le  Syndrome  extrapyramidal?  La 
reponse  depend  des  circonstances.  Couramment  on  dit:  tableau 
clinique  cause  par  des  lesions  du  corps  strie;  d'une  fagon  plus 
scientifique,  on  repond  de  meme,  avec  quelques  reserves,  qu'on 
oubliera  le  moment  suivant.  Mais  ces  restrictions-lä  sont  juste- 
ment  d'une  tres  grande  importance.  En  effet,  combien  de  fois 
a-t-on  constate,  apres  un  examen  microscopique  moderne,  qu'il 
n'existait  pas  de  lesions  du  tout,  hors  de  la  region  des  corps  stries? 
Si  il  y  a  plusieurs  foyers  du  cerveau  et  du  cervelet,  on  a  trop 
souvent  applique  une  methode  quantitative.  Certes,  dit-on,  il 
existe  des  lesions  de  l'ecorce,  du  cervelet,  de  tel  ou  tel  noyau, 
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mais  les  plus  massives  et  les  j)lus  vastes  sont  dans  les  corps  stries, 
Princij^alement  et  surtout  quand  il  s'agit  d'explorer  les  fonctions 
de  nouvelles  regions  cerebrales  ce  raisonnement  semble  un  peu 
singulier.  Nous  savons  qu'un  foyer  minime  peut  entrainer  la 
mort  du  malade,  d'autre  jDart  qu'une  destruction  etendue  peut 
exister  sans  manifestation  clinique  aucune,  d'apres  nos  methodes 
cliniques  actuelles,  et  nous  ne  sommes  pas  trop  Orientes  dans 
tous  les  coins  du  cerveau  et  du  cervelet.  Au  surplus,  les  soi- 
disant  troubles  de  la  motilite  impliquent  un  probleme  d'une 
complexite  enorme.  Outre  cette  metbode  quantitative  on  se  sert 
d'une  quasi-statistique.  Dans  divers  Syndromes  cliniques  on 
trouve  comme  quelque  cbose  de  constant  une  lesion  anatomique 
des  corps  stries.  Bien,  mais  les  autres?  Elles  n'ont  pas  toujours 
ete  recberchees  d'une  maniere  inattaquable,  ou  elles  ont  ete  negli- 
gees.  Reste  un  facteur  des  plus  embarrassants:  la  correlation  des 
divers  centres.  Actuellement  nous  savons  qu'ils  collaborent  d'une 
maniere  extremement  intime,  mais  nous  ignorons  les  details. 
Nous  savons  qu'ils  peuvent  se  remplacer  ä  certains  egards,  mais 
ä  quel  degre?  Rien  ne  contredit  cette  supposition  qu'une  lesion 
A  et  une  autre  B  qui  isolees  chacune  restent  muette  au  sens  clinique, 
toutes  les  deux  interressees,  pourraient  se  manifester,  En  tout 
cas,  des  lesions  cerebelleuses  ne  doivent  pas  etre  sans  influence 
sur  Celles  des  corps  stries  au  point  de  vue  de  la  Symptomatologie. 
En  somme,  vu  ces  difficultes,  ne  faudrait-il  pas  toujours  exa miner 
les  cerveaux  en  question  par  des  coupures  en  serie?  Combien  de 
fois  ce  desideratum  est-il  realise?  On  a  pris  une  piece  ici,  une 
autre  lä  et  compose  la  synthese.  Enfin  il  y  a  bien  de  cas  examines 
d'une  fagon  scrupuleuse,  au  point  de  vue  de  l'anatomie  patholo- 
gique,  mais  peu  exacte  cliniquement. 

En  un  mot,  l'evolution  du  Syndrome  extrapyramidal  n'a  pas 
ete  tout-ä-fait  beureuse.  II  y  a  eu  quelque  impatience  pour  faire 
de  grandes  decouvertes  lesquelles  ont  echappe  par  la  methode 
employee.  Dans  cette  lutte  la  definition  clinique  du  Syndrome  est 
devenue  tellement  diffuse  qu'on  a  l'impression  que  la  cbose  capi- 
tale  serait  l'absence  de  signes  pyramidaux,  quoique  il  existe  des 
Syndromes  sürement  extrapyramidaux  avec  le  signe  d'orteils 
surajoute  (combinaison  des  deux).  Seulement  le  fait  d'un  tableau 
clinique  extraordinaire  du  cote  du  Systeme  moteur  a  semble  süffi- 
sant pour  le  classifier  comme  extrapyramidal,  si  l'on  a  pu  exclure 
une  lesion  des  voies  pyramidales.  Continuons  par  des  analyses 
cliniques  inexactes,  par  des  recberches  anatomiques  incompletes, 
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par  des  conclusions  prematurees  et  nous  aurons  le  chaos.  La 
bonne  idee  sera  tuee  ou  —  utilisee  d'une  nianiere  nuisible  ä  la 
science. 


Nous  allons  presenter  un  aper9u  historique  bref  de  ce  Syndrome. 
Wilson^  parle  d'une  Hypertonie  etc.  d'origine  extrapyramidale. 
II  n'a  pas  fait  l'analyse  des  faits  cliniques  jusqu'au  fond,  mais 
par  une  Intuition  geniale  il  donna  l'impulsion  ä  un  chapitre 
nouveau  de  la  neurologie.  Cette  autorite  domine  encore  et  avec 
raison.  Mais  comme  toujours,  eile  a  eu  aussi  son  revers.  La 
relation:  Syndrome  extrapyramidal-lesion  du  corps  strie  s'est 
gravee  dans  les  esprits  d'une  maniere  trop  profonde  et  trop  simple. 
En  general,  au  moins.  Au  debut  Wilson  mit  en  relief  les  lesions 
du  noyau  lenticulaire,  specialement  du  putamen,  dans  le  reste 
du  Systeme  nerveux  il  n'avait  pas  trouve  d'alterations  d'im- 
portance.  En  192P  il  admet  avoir  vu  des  alterations  inconstantes 
des  celulles  ganglionnaires  de  la  corticalite  et,  plus  generalement, 
des  celulles  du  cervelet,  de  la  protuberance,  du  bulbe  etc.,  mais 
il  fait  quelques  reserves  et  defend  l'integrite  de  son  Syndrome 
contre  celui  de  pseudosclerose.  En  tous  cas  la  definition  de  Wil- 
son a  ete  suggestive  ä  un  haut  degre  et  a  donne  son  cachet  ä 
l'evolution  ulterieure,  meme  quand  on  avait  re9U  des  notions 
sur  l'etendue  des  lesions  anatomiques  hors  du  corps  strie. 

Hunt^  decrit  plus  tard  (1917 — 1918)  son  Syndrome  pallidal, 
«atrophie  progressive  du  globus  pallidus»,  quatre  observations: 
une  avec  autopsie.  Mais  notons  tout  d'abord  un  fait  vraiment 
fondamental,  il  s'agirait  d'un  Systeme  pallidal,  non  seulement  de 
lesions  limitees  au  globus  pallidus.  II  y  avait  une  disparition 
et  une  atrophie  marquees  des  grandes  cellules  ganglionnaires 
en  forme  de  pyramide  et  multipolaires  outre  dans  le  globus  pallidus 
aussi  dans  le  putamen,  le  noyau  caude  et  le  noyau  basal.  Hunt 
pense  que  les  grandes  cellules  ganglionnaires  de  tout  le  corps 
strie  .  .  .  avec  leurs  cylindresaxes  correspondants  representent 
un  Systeme  moteur  defini  .  .  .  qu'il  appelle  «Systeme  pallidal» 
(cite  d'apres  Hall).  Ce  dernier  auteur,  d'un  esprit  critique  fin  et 
solide,  fait  justement  remarquer  que  le  tableau  purement  clinique 
du  malade  (avec  autopsie),  en  realite,  est  identique  ä  la  degene- 

^  Lewandowskys  Handbuch  der  Neurologie.  Bd.  V,  p.  981. 

^  Qnestions  nenrologiques  d'actnalito,  Massou,  Paris,  1922.  p.  9. 

^  Hall,  La  degenerescence  hepato- lenticulaire,  Masson,  Paris,  1921,  p.  282,  283. 
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rescence  lenticulaire  progressive  de  Wilson.  L'interet  du  cas 
consiste  donc  en  ceci  qu'il  existe  une  affection  elective  des  cellules 
ganglionnaires  dans  ce  qu'il  appelle  le  Systeme  pallidal,  sans 
cirrhose  hepatique.  Si  nous  ajoutons  cette  Opposition  de  Vogt^ 
(p.  654):  «Hunt  hat  1916  die  grossen  Zellen  des  striatum,  die 
Strahlenzellen  des  Pallidum  und  die  Zellen  des  Nucleus  sub- 
stantise  innominatse  miteinander  identifiziert  und  darauf  einen 
pathophysiologischen  Erklärungsversuch  für  die  verschiedenen 
Krankheitsbilder  der  Erkrankungen  des  Striatum  und  des  Pallidum 
aufgebaut.  Nach  unseren  Ausführungen  müssen  wir  zu  unserem 
Bedauern  die  anatomische  Grundauffassung  Hunts  als  eine 
unrichtige  bezeichnen»,  nous  faisons  la  reflexion  simple  que  le 
Probleme  du  Syndrome  pallidal  n'est  pas  encore  resolu,  et  qu'il 
faudrait  conserver  quelque  critique  avant  de  se  servir  de  l'idee 
de  Hunt.  Son  Observation  reste  interessante  au  point  de  vue  de 
l'anatomie  pathologique,  mais  ne  permet  pas  de  conclusions 
d'une  grande  portee.    Nous  verrons  le  contraire  dans  ce  qui  suit. 

Vogt,  C.  et  0.,^  decrivent  des  lesions  tres  interessantes  des 
Corps  stries.  Les  observations  cliniques  sont  plus  ou  moins  com- 
pletes,  concernant  des  cas  d'athetose  double,  de  choree,  de  Par- 
kinson etc.,  mais  remarquons-le,  pas  un  seul  cas  de  Wilson- 
pseudosclerose.  Neanmoins  leur  travail  est  cite  presque  toujours, 
si  l'on  veut  dire  un  mot  sur  la  pathogenie  de  cesdernieres  affec- 
tions  qui  rarement  presentent  les  symptömes  de  choree  ou  d'athe- 
tose. En  tout  cas  ils  n'appartiennent  pas  au  tableau  typique. 
D'apres  Vogt  (p.  831):  «Der  Ausfall  der  feineren  Striatumfunk- 
tion  führt  zu  fortgesetzten  unwillkürlichen  Bewegungen,  derjenige 
der  gröberen  Pallidumfunktion  zeitigt  die  von  grösster  Bewegungs- 
armut begleitete  Versteifung».  Comparez  les  resultats  de  Wilson 
indiquant  la  lesion  principale  de  son  Syndrome  dans  le  putamen. 
Meme  pour  les  cas  de  Parkinson,  C.  et  0.  Vogt  ne  presentent  pas 
une  seule  Observation  oü  le  globus  pallidus  est  frappe  isolement, 
toujours  le  striatum  est  Interesse  plus  ou  moins.  En  somme,  le 
Probleme  des  fonctions  des  diverses  parties  des  corps  stries  ne 
semble  pas  etre  encore  tranche  d'une  maniere  inattaquable.  Mais 
voyons  une  Synthese  moderne. 

Foerster^  presente  un  memoire  tellement  bien  ecrit,  tellement 
plein  d'observations  fines  et  interessantes,   enfin  tellement  fort 

'  Vogt,  Cecile  nnd  Oskar,  Zur  Lehre  der  Erkrankungen  des  striären  Systems 
Journal  f.  Psych,  n.  Neurol.,  Bd    25,  1920. 

-  Foerster,  0.,  Zur  Analyse  und  Pathophysiologie  der  striären  Bewegungs- 
störungen, Ztschr.  f.  d.  ges.  Neurol.  u.  Psych.,  Bd.  73.  H.  I — III. 
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d'idees  suggestives  et  plausibles  qu'il  est  —  ä  vi-ai  dire  —  penible 
de  le  critiquer.  Mais  ceci  est  necessaire  pour  arriver  ä  quelque 
chose  de  plus  sür.  II  s'agit  d'une  Conference  faite  dans  la  societe 
neurologique-psychiatrique  de  Breslau.  D'abord  quelques  re- 
flexions  sur  sa  forme.  Imprimee,  cette  Conference  aurait  due 
etre  completee  par  un  index  bibliographique,  car  toutes  les  obser- 
vations,  toutes  les  idees  qu'elle  contient  ne  sont  pas  la  propriete 
de  son  auteur,  loin  de  lä.  II  faut  une  connaissance  assez  profonde 
de  la  litterature  pour  evaluer  ce  qu'il  y  a  ä  attribuer  ä  lui  et  aux 
autres  auteurs.    Mais  c'est  lä  une  question  de  goüt. 

Vis-ä-vis  du  titre  apparaissent  dejä  des  objections.  Meme  s'il 
en  etait  ainsi  que  nous  puissions  localiser  l'athetose,  la  choree  et 
Parkinson  dans  le  Stria tum-pallidum,  il  est  au  moins  hors  de 
doute  que  le  Syndrome  extrapyramidal  de  Wilson-pseudosclerose 
ne  depend  pas  seulement  de  ces  centres-lä,  mais  qu'il  est  encore 
plus  complique.  II  indique  justement  des  lesions  contradictoires 
— d'apres  l'hypotliese  de  Tantagonisme  entre  le  Syndrome  pallidal 
et  le  cerebelleux  —  c'est-ä-dire  des  foyers  dans  le  cervelet.  Cepen- 
dant,  l'auteur  lui-meme  est  conscient  de  toutes  les  difficultes 
qui  existent  pour  localiser  les  tableaux  cliniques  aux  dits  centres; 
il  enumere  par  exemple:  1)  que  tres  souvent  il  y  aaussi  des  lesions 
simultanees  d'autres  regions  du  Systeme  nerveux  qui  ont  leur 
influence  sur  les  symptomes  cliniques:  2)  que  le  pallidum  et  le 
striatum  sensu  strictiori  ne  sont  que  relativement  rarement  frappes 
seuls,  ce  qui  est  d'autant  plus  deplorable  qu'ils  sont  «funktionell 
grundverschiedene  Teile  des  Corpus  striatum»;  3)  que  parfois  la 
lesion  se  reduit  aux  certaines  entites  fonctionnelles  d'un  ganglion 
epargnant  les  autres  etc.  etc.  Apres  cette  introduction  critique 
le  lecteur  est  plus  curieux  que  jamais  de  savoir  de  quelle  fa9on 
l'auteur  a  reussi  ä  harmoniser  ces  dissonances  sautant  «aux 
oreilles».  C'est  le  secret  que  je  n'ai  pu  decouvrir.  Ce  qu'on  trouve  — 
outre  l'affirmation  d'une  etude  ardente  d'une  litterature  immense 
—  c'est  que  la  chose  capitale  serait  de  distinguer,  dans  ce  pele- 
mele  de  tableaux  cliniques  stries,  certains  types  fondamentaux 
(Grundtypen),  les  borner  d'une  maniere  exacte  et  les  analyser  dans 
leurs  Clements  primitifs  (Grundkomponenten).  Par  les  connais- 
sances  de  leur  anatomie  pathologique  on  obtiendrait  la  patho- 
genie. 

Apres  cela  nous  sommes  en  presence  des  divers  «Grundtypen», 
mais  j'ai  justement  cherche  pour  le  Syndrome  pallidal  hypocine- 
thique  rigide  des  arguments  afin  qu'il  corresponde  ä  une  entite 
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anatomique  definie  —  le  point  saillant  —  et  je  ne  les  ai  pas  trouves. 
Voilä  une  chose  d'une  grande  importance  pour  notre  theme  ici.  Le 
type  le  plus  net  serait  les  Parkinsons,  dit  l'auteur,  et  dans  le  sui- 
vant  on  reconnait  presque  trop  ce  type  lä.  Quoiqiie  il  existe  des 
ressemblances  entre  les  Parkinsons  typiques  et  les  Wilson-pseudo- 
scleroses,  il  ne  faut  pas  les  exagerer;  il  y  a  aussi  de  grandes  diffe- 
rences  cliniques.  Donc,  comment,  y  encadrer  «certains  cas  de 
pseudosclerose,  surtout  de  la  forme  familiale»  en  conservant 
l'entite  anatomique?  Cela  me  depasse.  Tout  cet  edifice  splendide 
subsiste  ou  tombe  avec  les  rechercbes  de  Vogt  et  de  Hunt.  Par 
ces  auteurs  il  serait  prouve  d'apres  Foerster  («höchst  wahrschein- 
lich», p.  56,  mais  dejä  p.  71  «sichergestellt»)  que  le  Syndrome  pallidal 
depend  d'une  affection  du  globus  pallidus.  En  ce  qui  concerne 
le  travail  cite  de  Vogt,  comme  je  Tai  dit,  je  n'ai  pas  trouve  un  seul 
cas  de  Parkinson  avec  lesions  limitees  au  globus  pallidus.  Mais 
au  surplus,  Foerster  desavoue  Vogt  sur  un  point  vraiment  funda- 
mental pour  ce  dernier  qui  voit  dans  son  «status  desintegrationis 
des  Pallidums  die  Grundlage  des  Syndroms»  (p.  56).  Le  point  de 
repere  de  la  grande  Synthese  est  loin  d'etre  sür.  Ajoutons  quel- 
que  chose  d'un  »mene  tekel»:  Wilson^  a  experimente  sur  des  singes, 
provoquant  des  destructions  du  putamen  et  du  globus  pallidus, 
d'apres  une  technique  des  plus  minutieuses  (lesions  electrolyti- 
ques).  Ni  les  experiences  d'excitations,  ni  les  experiences  de 
destruction  n'ont  donne  un  resultat  positif.  Pas  de  symptomes 
moteurs,  ni  paralysies,  ni  mouvements  involontaires,  pas  de 
modifications  du  tonus  musculaire,  pas  de  troubles  de  la  sensi- 
bilite.  Mais  le  globus  pallidus,  ne  serait-il  pas  un  centre  moteur, 
venerable  par  ses  quartiers  phylogenetiques?  II  pourrait  donc 
etre  lese  chez  les  singes  sans  manifestations  aucunes,  mais  chez 
l'homme  il  donnerait  lieu  —  tout  seul  —  au  Syndrome  pallidal! 
Reservons  notre  opinion  jusqu'ä  nouvel  ordre. 

II. 

Rien  n'est  plus  utile  dans  la  medecine  que  la  i^atience.  Nous 
sauverons  ainsi  l'idee  du  Syndrome  extrapyramidal.  Elle  est 
l'emphase  de  nos  jours,  retournons  au  travail  simple  et  evitons 
en  attendant  les  hypotheses  prematurees  au  point  de  vue  des 
relations  detaillees  entre  la  clinique  et  l'anatomie  pathologique. 


1  Braiu,  Vol.  36,  1914,  p.  427. 
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Des  maintenant  il  semble  assez  bien  etabli  que  les  lesions  nerveuses, 
dans  les  Wilson-pseudosclerose,  se  trouvent,  outre  dans  le  noyau 
lenticulaire,  aussi  dans  d'autres  portions  du  Systeme  nerveux 
central  (ecorce,  noyau  dentele  etc.)  Je  n'insiste  pas  sur  les  details 
anatomiques,  etant  donne  que  mes  contributions  sont  de  nature 
clinique.  «II  semble  donc  aussi  que  pour  les  lesions  anatomiques 
il  n'y  a  seulement  que  des  differences  quantitatives  et  non  pas 
qualitatives  entre  le  type  de  Wilson  et  le  type  de  la  pseudosclerose», 
dit  Hall  (1.  c.  p.  342).  Nous  verrons  par  la  suite  que  ce  principe-lä 
est  applicable  aussi  aux  tableaux  cliniques,  meme  si  l'on  a  essaye 
de  choisir  des  cas  les  plus  typiques  possible  d'une  part  du  Syndrome 
de  Wilson,  d'autre  part  du  Syndrome  de  la  pseudosclerose.  Voici 
mes   deux   observations. 

Cas  de  Wilson  observe  dans  mon  Service  le  */5 — ^j\x  1918}  Gargon 
äge  de  14/2  ans. 

Anamnese:  Antecedents  familiaux  et  personnels  sans  interet.  Debüt 
de  la  maladie  en  aoüt  1917  par  augmentation  de  la  salivation,  bientot 
apres  des  eruptions  cutanees.  Pendant  les  mois  aoüt — decembre  maux 
de  tete,  parfois  combines  ä  des  vomissements.  En  octobre  tremble- 
ment  d'action  des  mains,  en  novembre  troubles  de  la  parole,  en  de- 
cembre face  figee  avec  une  contracture  deform  ante  de  la  bouche,  en 
janvier  1918  troubles  de  la  marche,  raideur  des  jambes  et  troubles 
de  l'equilibre.  Peu  ä  peu  raideur  des  bras,  surtout  ä  gauche,  troubles 
de  la  mastication  et  dysphagie.  Tous  ces  symptomes  lä  s'etaient 
aggraves  par  la  suite. 

A  Vexamen  objectif  ud  tableau  clinique  tres  complexe  dont  voici 
les  Clements  enumeres:  raideur  generale  des  muscles,  plus  aceentuee 
dans  la  face  et  dans  les  bras,  surtout  du  cote  gauche;  tres  souvent 
un  rire  engourdi,  parfois  la  bouche  un  peu  ouverte  avec  de  la  sa- 
livation; langue  paretique,  sans  atrophie,  avec  de  tremblements  tres 
fins;  forte  dysarthrie  et  dysphagie  evidente?  mouvements  des  mem- 
bres  raides  et  lents;  certains  mouvements  associes;  tremblement  fin 
des  bras;  pas  de  signes  pyramidaux;  hemihyperesthesie  gauche;  troub- 
les de  la  miction. 

Ajoutons  une  pigmentation  typique,  brune-verdätre  et  circulaire  de 
la  cornee;  diverses  pigmentations  et  alterations  de  la  peau;  aug- 
mentation de  volume  du  foie  (tres  dur)  et  de  la  rate  (molle);  levu- 
losurie;  ascite  passagere:  organes  genitaux  peu  developpes.  Du  reste 
voir  Fig.   1. 

Le  malade  succomba  ä  la  suite  d'une  Pneumonie  grippale.  J'ai 
fait  l'autopsie  macroscopiquc;  le  foie,  la  rate  et  les  intestins  sont 
examines  microscopiquement  par  le  Prof.  Sjövall.  Nous  avons  en- 
semble    presente    les    resultats    et  formule  une  hypothesc  sur  la  pa- 


'  Voir:  Nord.  Med.  Arkiv,  Bd.  51,  H.  1,  Abt.  H,  N:o  7. 
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thogenie  de  l'affection.  II  n  existe  auciin  doute  quant  au  diagnostic 
du  Syndrome  de  Wilson,  diagnostic  du  reste  admis  par  cet  auteur 
lui-meme." 


Fis;.  1. 


Ce  sont  lä  les  grands  contours  de  l'observation  qui  est  le  point 
de  repere  de  mes  etudes  sur  le  Syndrome  extrapyramidal.  L'ex- 
cellente  monographie  de  HalP  n'avait  pas  encore  paru  ä  ce  moment 

1  Vüir  Acta  Med.  Scand..  Vol.  LIV.  Fase.  III,  p.  195,  1920. 
^  Voir  Questions  neurol.  d'actaalitfi,  1922,  p.  12. 
3   1.    c. 


LE    SYNDROME   WILSON-PSEUDOSCLÖROSE.  527 

lä,  et  il  cite  largement  le  cas.  Le  lecteur  Oriente  dans  la  question 
par  cet  aiiteur  risque  donc  de  ne  pas  retrouver  «nouveautes».  Mais 
cela  est  d'un  interet  subordonne,  ici  mon  intention  est  de  pre- 
senter  mes  materiaux  et  les  conclusions  et  de  souligner  les  pro- 
blemes  qui  m'ont  interesse  specialement. 

Nous  commencerons  avec  la  soi-disant  hypertonie.  D'apres 
Gerstmann  et  Schilder^  mon  cas  serait  le  premier  de  cet  ordre 
qui  implique  une  analyse  detaillee,  etant  donne  qu'on  a  autrefois 
confondu  l'hypertonie  des  Parkinsons  et  celle  des  pseudoscleroses. 
Des  d'abord  je  me  suis  oppose  aux  denominations  empruntees 
ä  la  semiologie  du  Systeme  pyramidal  et  je  continue  de  m'obstenir. 
Refusons  cette  hypertonie.  Qu'est-ce  qui  existe  reellement? 
C'est  un  etat  de  contraction  des  muscles  qui  partiellement  se 
presente  d'une  maniere  plus  ou  moins  permanente,  partiellement 
n'apparait  que  dans  certaines  conditions,  mais  qui  conserve  un 
type  different  de  celui  des  «pyramidaux».  Chez  mon  malade  toutes 
ces  contractions  pouvaient  etre  vaincues  par  la  volonte,  sauf 
Celle  de  l'orbiculaire  des  levres;  du  reste  elles  etaient  les  plus 
accentuees  dans  la  face  et  dans  les  bras,  surtout  du  cote  gauche. 
En  general  elles  etaient  plus  permanentes  dans  la  face,  plus 
variables  dans  les  bras.  Pour  presque  toute  la  musculature 
il  etait  de  regle  que  les  mouvements  s'effectuaient  d'une  fa9on 
notablement  lente  et  raide.  Une  analyse  plus  approfondie  resulta 
dans  la  constatation  que  la  cause  en  serait  une  raideur  innervatrice, 
c'est-ä-dire  1)  que  l'element  le  plus  important  etait  une  innervation 
spontanee,  2)  que  cette  innervation  etait  suivie  d'une  contraction 
musculaire  exageree,  3)  que  ces  contractions  trop  fortes  frap- 
paient  et  les  agonistes  et  les  antagonistes  et  4)  que  les  relaxations 
musculaires  avaient  Heu  d'une  maniere  notablement  paresseuse. 
Quant  aux  membres  il  n'y  avait  pas  de  doute  que  c'etait  lä  le 
point  saillant.  Etant  donne  qu'il  existe  une  action  innervatrice 
equivalente  de  deux  sortes,  psychique  et  motrice,  et  que  le  malade, 
se  trouvant  dans  l'etat  de  ne  pas  pouvoir  se  servir  commodement 
de  ses  extremites,  se  sentait  avec  son  intelligence  curieuse  et  forte, 
d'autant  plus  reduit  ä  voir  et  ä  entendre,  il  me  semble  bien 
naturel  que  les  muscles  mimiques  etaient  dans  un  etat  de  con- 
tractions plus  permanentes.  S'il  existe,  dans  une  periode  pas 
compliquee  d'alterations  secondaires  des  muscles  et  des  tendons, 
une  raideur  vraie  de  repos,  je  l'ignore,  au  moins  je  ne  Tai  pas  vue. 


1  Zeitschr.  f.  d.  ges.  Neurol.  u.  Psych.,  Bd.  LVIII.  p    33,  1920. 
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Ell  tous  cas,  notons  uiie  raideur  innervatrice  directe  frappant 
justement  les  muscles  directement  Interesses  dans  un  acte  moteur 
Oll  ä  la  siiite  d'un  psychisme  determines. 

Mais  nous  avions  aussi  une  raideur  innervatrice  associee,  c'est- 
ä-dire  un  etat  de  contractions  musculaires  toniques  limite  au  bras 
gauche,  d'une  forme  tout-ä-fait  stereotypique  et  qui  se  mani- 
festait  ä  la  suite  d'innervations  dynamiques  ou  statiques  quel- 
conques  des  membres.  Ainsi,  si  le  malade  s'elevait  du  decubitus, 
s'il  etait  assis,  s'il  restait  debout  ou  s'il  marchait,  le  bras  gauche 
reprenait  une  attitude  de  predilection  et  la  conservait.  Cette 
attitude  se  constituait  par  l'abduction  dans  l'articulation  scapulo- 
humerale,  par  la  flexion  du  coude  jusqu'aux  45',  par  la  pronation 
de  la  main,  par  la  flexion  des  quatre  doigts  ulnaires  et  par  l'exten- 
sion  dans  l'articulation  metacarpophalangienne,  la  flexion  inter- 
phalangienne  et  l'adduction  du  pouce.  Surtout  jiendantla  marche 
la  fixation  etait  absolue.  II  y  avait  une  ebaucbe  d'une  position 
semblable  du  bras  droit. 

La  raideur  innervatrice  directe  est  presque  universelle  dans  ce 
sens  qu'elle  s'installe  dans  toute  region  musculaire  entree  en 
action,  la  raideur  innervatrice  associee  est  partielle  par  predilection, 
stereotypique  et  represente  ce  que  Strümpell  a  denomme  «Fixa- 
tionsrigidität». 

Les  deux  formes  de  raideur  avaient  un  trait  commun,  un 
element  quasi-myotonique.  II  etait  evident  que  toute  la  muscu- 
lature  de  la  face  et  des  membres  presentait  un  temps  beaucoup 
plus  long  pour  la  relaxation  que  pour  la  contraction.  Cela  invita 
ä  des  recherches  electriques  qui  aboutirent  ä  la  constatation  d'une 
reaction  nouvelle  chez  ce  malade.  Yoici  en  quoi  eile  consista. 
A  la  suite  d'excitations  directes  par  des  courants  faradiques 
tetanisants  les  muscles  se  contractaient  rapidement  comme  ä 
l'ordinaire.  Or,  l'electrode  active  eloignee,  dans  tous  les 
muscles  examines  le  relächement  s'effectuait  avec  une  lenteur 
absolument  anormale,  mais  ce  qui  etait  le  plus  frappant 
c'etait  la  discontinuite  de  ce  reläcbement  chez  certains 
muscles.  II  fut  tout  d'un  coup  interrompu  par  une  con- 
traction spontanee,  de  duree  courte,  interessant  tout  le 
muscle,  faible,  mais  distincte.  Apres  cela  le  muscle  se  relächait 
encore  plus  lentement.  C'etait  lä  le  type  pathologique  au  com- 
plet  et  il  se  trouvait  dans  les  muscles  suivants,  surtout 
ä  gauche:  les  biceps  brachial,  long  supinateur,  deltoide,  grand 
pectoral,  opposant  du  pouce,  opposant  du  petit  doigt  et  frontal. 
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au  siirplus  dans  le  droit  anterieur  de  la  cuisse  sans  preference 
du  cöte  gauche.  Au  contraire,  les  muscles:  de  la  houppe  de  menton, 
triangulaire  des  levres,  orbiculaire  des  paupieres  et  jambier 
anterieur  ne  montraient  qu'une  contraction  tonique  se  prolongeant 
un  temps  plus  ou  moins  long  au  delä  de  l'excitation.  Je  dois 
remarquer  que  toute  la  musculature  du  malade  ne  fut  pas  exa- 
minee  ä  cause  des  inconvenients  dont  il  se  plaignait.  Cependant, 
la  reaction  etait  la  plus  marquee  dans  les  muscles  farticipant  dans 
la  raideur  innervatrice  associee.  Au  courant  faradique  inter- 
rompu  tres  lentement  (60  ä  70  fois  par  minute)  les  excitations 
causerent  dans  le  bicejDS  brachial  gauche  une  reaction  comme 
Celle  decrite,  mais  d'un  relachement  encore  plus  long  apres 
l'eloignement  de  l'electrode,  dans  l'opposant  du  pouce  du  cote 
gauche  au  surplus  de  bizarres  contractions  spontanees  entre  les 
coups  d'excitation  isoles,  dans  le  biceps  brachial  droit  un  re- 
lachement de  lenteur  discutable  sans  postcontractions,  dans  le 
long  supinateur  gauche  rien  de  pathologique.  A  l'excitation 
faradique  des  nerfs  brachiaux  et  aux  courants  galvaniques  rien  ä 
noter.  A  la  percussion  d'un  muscle,  surtout  du  biceps  brachial 
gauche,  tout  le  muscle  se  contractait  et  se  retenait  ainsi  pendant 
un  temps  pathologiquement  long,  sans  presenter  de  boules  ou  de 
fossettes. 

Dans  les  regions  musculaires  qui  etaient  le  siege  d'une  raideur 
plus  permanente  ou  d'une  raideur  innervatrice  associee  on  con- 
stata  quelques  reflexes  de  pression,  pas  decrits  anterieurement 
chez  les  Wilson-pseudoscleroses.  Ainsi,  pressant  les  parties 
molles  de  l'avant-bras  contre  le  radius  en  frictionnant  dans  la 
direction  proximo-distale  on  voyait  une  flexion  de  l'articulation 
interphalangienne  et  une  Opposition  du  pouce  du  cote  gauche, 
ä  droite  une  adduction  faible  du  pouce.  Operant  de  la  meme 
maniere  le  long  de  l'ulna  volarement  on  observait  une  flexion  des 
quatre  doigts  ulnaires,  plus  accentuee  dans  les  trois  les  plus 
ulnaires  et  plus  forte  dans  les  articulations  metacarpophalangiennes 
que  dans  les  interphalangiennes.  Le  phenomene  n'etait  qu'ebauche 
du  cote  droit.  Le  parallelisme  avec  la  raideur  innervatrice  associee 
sautait  aux  yeux.  Enfin,  pressant  la  region  frontale  gauche, 
surtout  dans  le  tiers  lateral,  en  frictionnant  de  haut  en  bas,  on 
notait  une  contraction  forte  du  muscle  frontal  gauche;  du  cote 
droit  le  reflexe  etait  moins  net,  mais  se  propageait  de  l'autre 
cote.  Une  excitation  semblable  sur  la  mandibule  de  haut-late- 
ralement    en  bas-medialement  amenait  ä  gauche  une  forte  accen- 


530  GOTTHARD    SÖDERBERGH. 

tuatioii  du  sillon  labiomental,  un  peu  continuant  dans  le  naso- 
labial. 

De  toiis  les  muscles  des  membres  le  biceps  brachial  gauche 
tendait  le  plus  aux  contractions  permanentes  et  il  se  contractait, 
parfois  avec  le  long  supinateur,  ä  l'occasion  de  divers  mouvements 
du  bras  droit  contre  resistance.  Les  mouvements  associes  en 
sens  inverse  faisaient  defaut. 

Donc,  dans  le  bras  gauche  qui  j^resenta  la  raideur  innervatrice 
associee  nous  avons  trouve  la  reaction  myodystonique  la  plus 
typique,  les  reflexes  de  pression  les  plus  accentues  et  aussi 
les  mouvements  associes.  Dans  la  premiere  publication  je  me  suis 
demande,  s'il  n'existe  pas  un  trouble  de  l'innervation  normale, 
les  lesions  des  ganglions  centraux,  surtout  du  noyau  lenticulaire, 
etablissant  un  etat  d'irritation  speciale  de  certains  muscles  qui  se 
manifesterait  par  une  a'ttitude  stereotypique.  Les  provocations 
en  seraient  les  innervations  spontanees,  dynamiques  ou  statiques, 
peut-etre  aussi  les  excitations  des  parties  molles  en  question. 
Nous  reviendrons  ä  ce  sujet  plus  tard. 

Je  passe  quelques  details,  par  exemple  l'exageration  fausse 
des  reflexes  tendineux  dans  l'etat  de  raideur,  etant  donne  qu'ils 
deviennent  tout-ä-fait  normaux  apres  des  mouvements  passifs 
du  membre  qui  eloignent  la  soi-disant  hypertonie;  aussi  le  phe- 
nomene  de  Dyleff,  qui  etait  present. 

Le  tremblement  etait  moins  prononce  que  la  raideur.  II  y 
avait  des  attaques  comme  de  frissons,  surtout  du  bras  gauche, 
le  plus  constamment  comme  une  sorte  d'introduction,  si  le  malade 
voulait  repondre  ä  une  question,  ou  au  commencement  de  mou- 
vements du  bras  droit,  mais  aussi  en  apparence  spontanees. 
Une  ebauche  d'un  soi-disant  tremblement  intentionnel  se  trou- 
vait  au  commencement  de  l'acte  de  boire,  mais  etait  supprime 
justement  devant  le  terme  du  mouvement.  Ajoutons  quelque 
incertitude  en  voulant  prendre  une  aiguille  ou  en  suivant  un 
objet  mobile  en  zigzag  et  une  ecriture  tremblante. 

Cas  de  pseudoscJerose  observe  dans  mon  Service  le  "  /  ii —  ,12  J921. 
E.   O.,   ägee  de  17  ans,  de  Segerfors,  Arvika. 

Anamnese.  Suivant  les  renseignements  de  la  mere  il  n'existe  pas 
des  maladies  nerveuses  dans  la  famille  et  on  connait  tres  bien  les 
ascendants.  La  malade  a  8  freres  et  sceurs  bien  portants,  eile  est  la 
septieme  d'entre  eux.  J'ai  eu  l'occasion  d'en  examiner  7  qui  n'of- 
fraient  pas  de  signes  de  maladie.  II  n'y  a  pas  non  plus  des  tares 
tubereuleuses. 
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La  malade  fut  nourrie  au  sein,  aurait  ete  atteinte  de  rachitisme  ä 
Tage  de  dix  mois.  D'a))öid  eile  se  developpa  d'une  maiiiere  uor- 
niale.  Agee  de  13  ä  14  mois  eile  pouvait  marcher  et  dire  quelques 
mots.  A  Tage  d'un  an  et  demi  il  s'installa  des  attaques  d'absence 
psychique  d'une  duree  tres  courte  et  dans  quelques  semaines  aug- 
mentees  en  frequence  pendant  lesquelles  la  tete  tombait  sur  l'cpaule 
ou  vers  la  poitrine.  A  ce  temps  lä,  dans  l'intervalle  de  quelques 
jours,  deux  attaques  plus  graves  s'etablirent,  d'une  duree  d'environ 
uue  heure.  La  malade  se  raidissait  dans  toute  la  musculature;  perte 
de  connaissance?  Apres  une  annee  ces  attaques  se  repetaient  pen- 
dant quelques  mois.  II  y  avait  de  cyanose,  les  traits  se  deformaient, 
la  malade  se  battait;  puis  accablement.  Peu  ä  peu  regression  des 
adresses  acquises:  eile  ne  pouvait  ni  se  tenir  debout,  ni  marcher, 
ni  etre  assise,  ni  parier,  de  teile  iaqon  qu'elle  serait  redevenue  enfant 
de  2  ä  3  mois,  d'apres  l'opinion  de  la  mere.  Les  six  mois  suivants 
ameiierent  une  amelioration  et  ä  Tage  de  3  ans  la  malade  marchait 
de  nouveau  et  continuait  de  se  developper  d'une  maniere  normale. 
A  Tage  de  5  ä  6  ans  encore  une  attaque  du  meme  type,  puis  un 
Intervalle  jusqn'au  9  fevrier  1920.  Cette  fois  eile  dura  une  heure 
et  demie,  le  lendemain  il  y  en  eut  encore  ime  de  10  ä  15  minutes 
et  une  de  quelques  minutes.  Le  4  juin  la  meme  annee  une  crise 
moins  grave  et  qui  a  ete  la  derniere.  Morsure  de  la  langue  pendant 
ces  accidents. 

Depuis  Tage  de  2  ans  et  demi  treml)lement  de  la  tete,  du  tronc 
et  des  membres  tellement  accentue  qu'elle  n'a  pu  manger  seule  que 
les  dernieres  4  annees.  Pas  de  dysphagie.  La  parole  a  toujours  ete 
embarrassee.  La  malade  a  parle  lentement,  s'est  arretee,  parfois  eile 
a  recommence  d'une  maniere  presque  explosive,  et  cela  surtout  en 
cas  d'emotion  ou  en  presence  de  personnes  inconnues.  Les  mouve- 
ments  ont  presente  une  discontinuite  semblable.  Augmentation  de 
la  salivation. 

Du  reste  rien  ä  noter.  Pas  de  cephalees.  Les  regles  commen- 
cerent  ä  Tage  de  16  ans  et  ont  ete  regulieres.  Cependant  la  mere 
fait  remarquer  que  la  malade  est  devenue  un  peu  apathique  les  der- 
nieres annees.  Elle  commenga  a  frequenter  l'ecole  ä  Tage  de  8  ans 
et  poursuivit  sans  doubler  des  classes.  »II  lui  a  toujours  ete  aise 
d'apprendre,  mais  difficile  d'agir.»  L'humeur  a  ete  bonne  ordinaire- 
ment,  pas  de  crises  de  colere,  plutot  quelques  acces  de  depression 
legere. 

Etat  en  novembre  1921. 

En  attendant  la  consultation  la  malade  presentait  des  tremblements 
du  tronc  et  de  la  tete  assez  reguliers.  L'emotion  du  premier  examen 
causa  des  mouvements  involontaires  qui  n'ont  pas  ete  repetes  pendant 
1  Observation  ä  l'hopital.  Ils  etaient  plutot  d'apparence  myoclonique 
(lue  choreiforme,  d'une  force  notable  et  d'une  persistance  des  cou- 
tractions  musculaires  qu'on  ne  trouve  pas  chez  los  choreiques.  Les 
clonismes  etaient  gencralises. 

Elle  entra  dans  mon  service  le  24  novembre  1921.  L'ctat  gcneral 
est  notablement  bon.     Poids  de   52   kilos,  afebrilite,  rien  au  point  de 
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vue  du  cceur,  des  poumons,  des  urines  (albuminurie  et  Sucre)  etc. 
L'intelligence  est  bonne,  la  memoire  aussi.  Seulement  il  existe  quel- 
ques traits  enfantiles,  pas  beaucoup  concordant  avec  Tage  de  17  ans 
de  nos  jours.  Au  surplus  on  constate  une  sorte  d'eupliorie  qui  pour 
l'observateur  presente  un  fort  contraste  avec  son  invalidite  somatique. 
D'autre  part  il  est  ä  noter  qu'elle  a  eu  son  tremblement  depuis  l'äge 
de  deux  ans  et  demi.  En  tout  cas  il  n'existe  pas  de  demence,  c'est 
plutot  un  arret  du  developpement  de  la  sphere  affective. 

Le  Systeme  nerveux.  Tout  d'abord  il  faut  noter  l'absence  des  signes 
d'une  perturbation  des  voies  pyramidales  (Babinski,  Oppenheim,  Gor- 
don, Mendel-Bechterew,  Rossolimo,  Pierre  Marie-Foix  etant  negatifs). 
Les  reflexes  abdominaux  sont  presents.  II  n'y  a  pas  de  nystagmus. 
Rien  du  cote  des  pupilles,  ni  du  fond  de  l'cpil,  ni  pigmentation  cor- 
neenne.  Pas  de  paresies,  ni  troubles  de  la  sensibilite  cutanee  ou 
profonde,  ni  trouble  de  la  vessie.  Les  reflexes  tendineux  sans  re- 
marque  etc.  Le  tonus  est  plutot  diminue  qu  augmente  aux  mouve- 
ments  passifs.     Voici  les  troubles  speciaux. 

La  malade  etant  ä  son  aise  dans  le  decubitus  et  au  point  de  vue 
psychique  indifferente,  il  n'y  a  point  de  mouvements  involontaires. 
Mais  il  ne  faut  qu'une  activite  psychique  pour  provoquer  des  petites 
contractions  autour  de  la  bouche.  Si  Ton  lui  adresse  la  parole,  le 
jeu  des  muscles  devient  encore  plus  vif.  II  debute  par  des  secousses 
fasciculaires  d'une  haute  frequence  autour  de  la  bouche,  souvent 
combinees  d'une  sorte  de  tremblement  des  mächoires  et  d'un  tremble- 
ment fin  est  rapide  des  mains.  En  cas  d'emotion  ces  mouvements 
involontaires  fönt  l'introduction  de  la  reponse.  La  parole  est  carac- 
teristique,  un  peu  rappelant  celle  du  cas  de  Wilson  decrit  plus  haut. 
La  voix  est  de  ton  haut,  grossierement  vibrante  comme  du  modele 
de  l'ecole  italienne,  mais  simultanement  lamentable.  La  parole  est 
lente,  mais  pas  scandee.  Ordinairement  il  s'ecoule  quelque  temps 
avant  la  reponse,  la  malade  dit  que  la  voix  tient  ä  la  gorge.  In- 
vitee  ä  chanter  la  malade  presente  un  organe  particulierement  in- 
sonore. Les  tons  isoles  sont  decoupes,  l'intonation  est  loin  d'etre 
juste,  mais  la  courbe  de  la  melodie  est  conservee.  A  l'analyse  com- 
plete  de  l'alphabet  il  s'ensuit  que  les  consonnes  sont  prononcees 
principalement  juste,  mais  que  toutes  les  voyelles  sont  deformees,  le 
plus  A  qui  est  notablement  decoupee,  moins  O  qui  est  plutot  rüde. 
CE  (voyelle  suedoise)  et  I  sont  vibrai-tes,  d'une  maniere  fine.  Si  la 
malade  veut  repeter  des  mots  un  peu  difficiles,  il  s'installe  une 
dysarthrie  rappelant  la  paralysie  generale.  La  malade  est  invitee  ä 
lire  ä  haute  voix.  La  diction  continue  constamment  vibrante,  sans 
modulations  et  du  reste  comme  il  est  decrit  plus  haut.  Simultane- 
ment tremblent  les  muscles  mimiques,  la  tete,  les  bras  et  les  mains. 
Dans  les  jambes  apparaissent  des  mouvements  gros,  irreguliers,  sans 
caractere  distinct. 

Du  decubitus  la  malade  s'eleve  ä  la  Station  debout.  Pendant 
l'execution  de  l'acte  il  y  a  un  tremblement  fin,  rythme,  principale- 
ment de  la  tete  et  des  bras.  Curieusement,  ä  la  fin  de  cet  acte  ou 
de  l'inverse,  tres  souvent  la  malade  execute  involontairement  un  geste 
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comme  d'embarras:  eile  met  le  doigt  dans  la  bouche  ou  se  fourre  le 
(lüigt    dans    le    nez    ou    au    visage,    plus  souvent  du  cotc  droit  qu'ä 


Fig. 


gauche.     Le    eont  raste  est  vif  entre  sa  libertc  psychique  et  ce    mou- 
vemcnt  automatique. 

Quand    la  malade  marche,   ordinairement  Ic  bras  gauche  reste  im- 
mobile,   avec    flexion  du  coude  et  des  doigts  (voir  la  figure  II  dans. 
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la  Station  debout).  II  y  a  quelque  raideur  de  la  jambe  gauche,  les 
mouvements  de  la  hancbe  et  du  genou  sout  appauvris,  le  membre  se 
trouve  dans  ime  rotation  legere  en  dedans.  La  malade  peut  courir, 
ä  propos  de  quoi  le  bras  gauche  devient  uu  peu  raide  et  flechi  com- 
me  pendant  la  marche. 

La  malade  assise,  de  temps  en  temps,  ga  et  lä,  dans  le  visage,  la 
tete  ou  les  membres,  il  sinstalle  de  petites  secousses  musculaires 
lesquelles  sont  evidemment  produites  par  l'etat  psychique. 

Pas  d'hypermetrie  typique  ä  l'epreuve  de  porter  l'index  au  bout 
du  nez,  mais  assez  nette,  si  la  malade  veut  saisir  un  verre.  Une 
Sorte  du  soidisant  tremblement  intentionnel  se  presente,  quand  la 
malade  veut  prendre  uu  petit  objet.  II  consiste  en  des  mouvements 
involontaires  rythmiques  comme  flexions  et  extensions  des  doigts, 
pro-  et  supinations,  flexions  et  extensions  du  coude,  plus  accentues 
dans  les  segments  distaux  que  dans  les  proximaux.  Ils  donnent  l'im- 
pression  d'un  tremblement  de  frequence  moyenne  et  d'une  amplitude 
augmentant  jusqu'au  bout  du  mouvement.  Ce  tremblement  est  plus 
fort  du  cote  gauche  et  ici  plus  en  haut  et  lateralement  qu'en  bas  et 
medialement.  Le  bras  gauche  etant  etendu  horizontalement  on  con- 
state:  l)  dans  le  plan  frontal:  des  flexions  et  des  extensions  des 
articulations  des  doigts,  involontaires  et  rythmiques,  et  des  pro-  et 
supinations  moins  fortes,  du  reste  rien;  2)  dans  le  plan  sagittal:  les 
memes  mouvements,  mais  les  pro-  et  supinations  sont  plus  accen- 
tuees;  3)  dans  un  plan  obliquement  ä  droite;  de  petites  ab-  et  ad- 
ductions  de  l'articulation  scapulo-humerale  irregulieres,  des  flexions 
et  des  extensions  du  coude,  tandisque  les  mouvements  des  doigts  ne 
sont  qu'ebauches.  La  frequence  est  moyenne,  l'amplitude  assez  pe- 
tite.  Les  troubles  sont  les  memes  dans  le  bras  droit,  quoique  moins 
accuses.  Si  le  bras  gauche,  etendu  horizontalement,  se  deplace  du 
plan  frontal  jusqu'au  plan  d'adduction  (medialement  du  sagittal),  la 
paume  visant  en  bas,  les  mouvements  involontaires  changent  d'apres 
les  types  decrits  des  differents  plans.  Adiadococinesie  des  deux 
cotes,  plus  accentuee  ä  gauche.  L'epreuve  d'hypotonie  de  Stewart- 
Holmes  negative. 

On  observe  le  reflexe  de  pression  (voir  le  cas  precedent)  dans  sa 
forme  frontale  des  deux  cotes,  le  mandibulaire  faisant  defaut.  L'ul- 
naire  est  constant,  les  trois  doigt  ulnaires  se  flechissant  des  deux 
cotes,  le  radial  s'est  presente  typique  plusieurs  fois,  mais  est  in- 
constant. 

L'exmnen  electrique  donna  des  resultats  tout-ä-fait  surprenants. 
Notons  trois  moments  assez  curieux:  I.  l'apparition  de  contractions 
cloniques  lentes  pendant  et  surtout  apres  l'excitation  electrique  du 
muscle;  IL  l'existence  d'une  post-contraction  tonique,  meme  du  cote 
oppose;  III.  les  variations  des  resultats  d'un  jour  ä  l'autre. 

Ad  I  (contractions  cloniques).  Nous  examinons  les  biceps  brachial 
par  des  courants  faradiques  tetanisants,  la  malade  etant  couchee  ou 
debout,  mais  en  tous  cas  de  teile  maniere  que  le  poids  de  l'avant- 
bras  et  de  la  main  s'oppose  au  mouvement  de  flexion.  Dans  ces 
circonstances,    au  lieu  de  voir  une  eontraction  tonique  du  muscle  et 
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en  conscquence  iinc  fixation  normale  dans  la  flexion  du  coude  pen- 
dant  la  duree  de  l'excitation,  nous  constatons  des  mouvcments  lents 
altcrnants  de  flexion  et  d'extension  de  l'avant-hras  sur  le  bras,  assez 
rogulicrs.  Apres  avoir  retire  l'eleetrode  nous  voyons  plusieurs  post- 
contractions,  strictement  limitees  au  muscle  excite,  tres  souvent  ap- 
paraissant  en  groupes  de  secousses.  Pour  eliminer,  autant  qua  pos- 
sible.  des  facteurs  psychiques  nous  avons  invite  la  malade  ä  lire 
attentivement  et  ä  haute  voix  pendant  l'experience.  D'autre  part,  si 
nous  examinons  les  biceps  en  fixant  l'avant-bras  dans  la  flexion  sur 
le  bras,  la  contraction  du  muscle  est  tout-ä-fait  normale,  c'est-ä-dire 
tonique,  pendant  la  duree  de  l'excitation,  mais  apres  s'installent  des 
post-contraetions,  parfois  une,  le  plus  souvent  plusieurs.  Elles  sont, 
fiuoique  faibles,  les  plus  nettes  aux  courants  faibles;  en  augmentant 
l'intensite  du  courant  nous  pouvons  les  voir  diminuer,  meme  dispa- 
raitre  absolument.  Les  .  deltoides  presentent  des  reactions  normales 
dans  leurs  portions  anterieures  et  moyennes,  mais  dans  les  portions 
posterieures  des  contractions  cloniques  pendant  la  duree  de  l'excitation 
et  saus  post-contraetions.  Des  secousses  pendant  l'excitation  sont 
observees  plus  ou  moins  constamment  dans  le  deuxieme  segment 
droit  et  dans  les  deux  quatriemes  segments  des  grands  droits  de  l'ab- 
domen,  dans  les  deux  vastes  externes,  moins  prononcees  dans  les 
vastes  internes.  Des  post-contraetions  cloniques  sont  constatees  dans 
le  cubital  anterieur  du  cote  droit,  dans  les  segments  cites  audessus 
des  grands  droits  de  l'abdomen,  dans  les  vastes  externes  et  internes, 
dans  les  peroniers  et  les  triceps  sural.  Ces  contractions-lä  ne  sont 
pas  en  general  bien  rythmees,  elles  sont  d'une  grandeur  inegale  et 
se  presentent  souvent  en  de  groupes  de  secousses.  Je  fais  remarquer 
qu'elles  sont  strictement  limitees  aux  muscles  examines- 

Ad  II  (post-contraetions  toniques):  Si  nous  excitons  les  jambiers 
anterieurs  avec  le  courant  faradique  tetanisant,  il  y  a  une  post- 
contraction  tonique  tres  prononcee  et  d'une  duree  assez  longue.  Le 
meme  phenomene  apparait  ä  la  suite  de  l'excitation  faradique  des 
nerfs  tibiaux  et  peroniers  dans  leurs  muscles  respectifs.  Mais  voici 
encore  une  chose  curieuse:  la  malade  etant  couchee  sur  le  ventre, 
les  pieds  hors  du  bord  du  lit,  nous  excitons  le  nerf  tibial  gauche 
avec  des  courants  faradiques.  Le  pied  gauche  se  met  en  flexion 
plantaire  extreme,  mais  simultanement  aussi  du  cote  droit  on  voit 
le  meme  mouvement.  Pendant  la  duree  de  l'excitation  les  deux 
pieds  restent  dans  cette  contraction  tonique  forte.  Nous  retirons 
l'eleetrode,  mais  la  contraction  persiste  pendant  un  certain  temps  et 
de  la  meme  iaqon  des  deux  cotes.  On  peut  parfois  constater  le 
meme  resultat  en  excitant  le  nerf  tibial  droit.  Du  cote  gauche  il 
existe  ime  post-contraction  tonique  apres  l'excitation  faradique  du 
nerf  radial,  plus  prononcee  aux  courants  faibles  qu'aux  plus  forts  qui 
peuvent  meme  la  faire  disparaitre.  Aux  courants  galvani(iues  il  n'y  a 
qu  un  phenomene,  et  celui-ci  du  reste  inconstant  ä  noter,  ä  savoir 
une  post-contraction  tonique  ä  la  suite  de  N.  F.  C.  (=  Ka.  S.  Z.) 
des  nerfs  tibiaux  et  peroniers,   surtout  du  cote  gauche. 
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Ad  III  (les  variations).  Ce  qui  fut  d'abord  un  peu  troublant,  füt  le 
fait  qu'on  pouvait  parfois  obtenir  des  resultats  contradictoires  d'uo  jour 
ä  l'autre;  de  fagon,  par  exemple,  que  des  post-contractions  tout-ä-fait 
indiseutables  aujourd'hui  manquaient  le  lendemain.  Ce  tableau  va- 
riable ressemblait  beaucoup  aux  mouvements  involontaires  ä  la  suite 
d'une  action,  psychique  ou  musculodynamique,  que  presentait  egale- 
ment  la  malade.  Ainsi  rexcitation  d'un  muscle  pouvait  par  exemple 
provoquer  un  tremblement  de  tout  le  membre,  mais  c'etait  rare.  La 
regle  etait  une  reponse  strictement  liroitee  au  muscle  ou  ä  la  portion 
d'un  muscle  excite,  contractions  absolument  impossibles  ä  etablir  par 
la  volonte  de  la  malade.  Les  troubles  decrits  plus  hauts  etaient  des 
plus  constants,   aux  examens  reiteres  maintes  fois. 

Le  liquide  cerebrospinal  sans  remarque.  ^Yassermann  en  est  nega- 
tif,  aussi  dans  le  sang. 

La  rate  est  augmentee  de  volume,  pas  dure  et  palpable  1  ä  2 
doigts  au-dessous  du  bord  inferieur  du  thorax  jusqu'ä  la  ligne  ma- 
millaire  verticale.  Le  foie  est  ä  palper  comme  un  bord  assez  dur 
haut  dans  l'angle  epigastrique.  Sa  matite  absolue  est  de  4  cm  5  ä 
5   cm  dans  la  ligne  mamillaire.     Pas  d'ascite.     Voir  fig.  IL 

On  a  recherche  V urohilinogene  dans  les  quantites  d'urines  de  24 
heures  dans  21  epreuves  et  la  trouve  5  fois.  A  l'epreuve  de  levu- 
losurie  apres  l'ingestion  de  100  gr.  levulose  la  reaction  de  Seliwanoff 
etait  positive  apres   3   ä  4  heures. 

Le  tableau  des  formations  corpusculaires  du  sang  est  normal.  Les 
organes  genitaux  sans  remarque. 

En  ce  qui  concerne  le  diagnostic  de  ce  cas  il  me  semble  justifie 
de  le  faire  entrer  dans  le  cadre  de  la  pseudosclerose  de  Westphal- 
Strümpell.  Nous  avons  un  tableau  clinique  ressemblant  ä  celui 
de  la  sclerose  en  j)laques,  mais  qui  ne  presente  pas  un  seul  signe 
du  cote  des  voies  pyramidales.  Les  reflexes  abdominaux  sont 
presents,  il  n'y  a  pas  de  nystagmus,  ni  d'atropliie  du  nerf  ojjtique. 
Au  surplus  on  jjeut  palper  la  rate  et  aussi  le  bord  d'un  foie  dur; 
l'epreuve  de  levulosurie  est  positive  et  il  existe  une  urobilinoge- 
nurie  intermittente.  L'evolution  de  la  maladie  avec  les  acces 
d'epilej)sie  etc.  parle  de  meme  en  faveur  de  cette  interpretation. 
L'absence  de  pigmentation  corneenne  n'est  pas  capable  de  la 
desavouer,  car  eile  ne  se  presente  pas  dans  tous  les  cas  de  cet 
ordre.  Si  Ton  voulait  classifier  l'observation  comme  une  sorte 
d'encephalite  d'enfance,  cela  n'expliquerait  j)as  l'existence  des 
troubles  hepato-splenaux.  En  somme,  d'apres  nos  connaissances 
actuelles  il  faut  lui  donner  l'etiquette  de  pseudosclerose  et  meme 
assez  typique. 

Analysons  les  symptomes  nerveux.  Ce  qui  saute  aux  yeux, 
c'est  le  fait  que  les  mouvements  involontaires  sont  causes  toujours 
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par  Vaclion,  psychique  ou  motrice.  Absence  d'activite  —  pas  de 
tremblement.  En  cas  de  grande  emotion  il  s'installe  une  sorte 
de  myoclonie  passagere.  Ordinairement  il  faut  souligner  le  con- 
traste  entre  le  tremblement  d'aspect  emotif  et  —  d'apres  les 
affirmations  de  la  malade  —  le  calme  qu'elle  sent  pour  sa  part. 
On  se  trouve  oblige  de  postuler  que  ce  n'est  pas  un  etat  emotif, 
mais  plutot  le  seul  fait  d'une  action  psychique,  meme  intellec- 
tuelle,  qui  j)eut  provoquer  le  tremblement.  Ainsi  la  malade,  dans 
le  decubitus  lisant  ä  haute  voix  et  etant  dans  un  etat  psychique 
parfaitement  tranquille,  presente  outre  ses  troubles  ordinaires 
de  la  parole,  au  surplus  un  tremblement  des  muscles  mimiques,  des 
muscles  de  la  tete,  des  bras  et  des  mains  et  des  mouvements  gros 
et  irreguliers  des  jambes.  Meme  ici  nous  voyons  ä  la  suite  de 
l'action  d'une  part  un  tremblement  direct:  de  la  parole  et  des 
muscles  le  plus  intimement  lies  aux  divers  psychismes,  c'est-ä- 
dire  de  la  face  et  des  mains,  d'autre  part  des  mouvements  invo- 
lontaires  associees  du  cote  des  jambes. 

Les  troubles  de  la  parole  qui  sont  constants  se  caracterisent 
par  le  tremblement,  la  lenteur,  la  deformation  des  voyelles,  tandis 
cpie  les  consonnes  sont  bien  executees,  et  parfois  par  une  dysarthrie 
rappelant  la  paralysie  generale.  La  voix  est  de  ton  haut,  lamen- 
table et  Sans  modulations. 

Les  mouvements  des  membres  sont  accompagnes  d'un  trem- 
blement, fin  et  rythme,  direct,  c'est-ä-dire  localise  dans  les  Seg- 
ments directement  Interesses  dans  l'acte  ä  accomplir.  Mais  — 
chose  curieuse  —  il  y  a  aussi  une  sorte  d' automatisme  associe.  Si 
la  malade  s'eleve  du  decubitus  ou  en  sens  inverse,  eile  fait  un 
geste  comme  d'embarras:  eile  met  le  doigt  dans  la  bouche  ou 
se  fourre  le  doigt  dans  le  nez  on  au  visage.  Elle  ne  le  remarque 
pas  elle-meme.  II  faut  noter  qu'il  s'agit  d'une  malade  intelligente 
et  bien  elevee,  d'une  aristocratie  paysanne  fiere  de  ses  ancetres 
connus  depuis  deux  ä  trois  siecles. 

II  y  a  aussi  une  sorte  de  raideur  innervatrice  associee  —  comme 
dans  le  cas  de  Wilson  —  se  manifestant  par  une  attitude  de 
flexion  du  coude  et  des  doigts  du  bras  gauche  pendant  la  marche 
ou  si  la  malade  court. 

Nous  retrouvons  les  reflexes  de  pression  du  cas  de  Wilson, 
localises  au  front,  ulnairement  et  radialement  (d'une  maniere 
inconstante). 

Pour  les  resultats  de  Vexamen  electrique  qui  sont  d'un  interet 
special,  voir  l'observation  decrite. 
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Ajoutons  quelques  signes  cerebelleux:  rhypermetrie,  l'adiado- 
cocinesie.  La  malade  presente  aussi  une  forme  du  signe  des  plans 
de  l'auteur.^ 

Si  nous  rapprochons  ces  deux  cas  typiques  de  Wilson  et  de 
pseudosclerose  et  examinons  ce  qui  leur  est  commun  et  divergent 
au  point  de  vue  de  la  semiologie  nerveuse  nous  voyons  que  le  trait 
le  plus  important  est  le  role  que  joue  l'action,  psychique  ou 
motrice.  La  premiere  donne  lieu  ä  un  tremblement  du  type 
emotif,  mais  qui  peut  se  manifester  sans  emotion  subjective 
aucune,  meme  ä  la  suite  d'une  action  purement  intellectuelle  chez 
tous  les  deux,  chez  le  Wilson  peut-etre  aussi  ä  une  contraction 
toniqae  de  la  face.  Je  le  repete,  c'est  l'action  qu'il  faut  placer 
dans  le  premier  plan  en  ce  qui  concerne  la  manifestation  des 
symptomes.  Cette  action  releve  chez  tous  les  deux,  d'une  part 
des  phenomenes  directs,  c'est-ä-dire  localises  aux  regions  directe- 
ment  interessees  de  l'acte  en  question  ou  des  muscles  habituelle- 
ment  en  jeu  ä  la  suite  d'un  psychisme,  d'autre  part  des  phenomenes 
associes  se  presentant  dans  une  region  determinee  et  d'une  ma- 
niere  stereotypique. 

Ce  sont  lä  les  traits  principaux,  le  reste  n'est  qu'une  question 
de  forme  et  ici  nous  trouvons  les  divergences.  Ainsi  chez  le 
Wilson  nous  voyons  specialement  une  raideur,  chez  la  pseudoscle- 
rose un  tremblement,  tous  les  deux  directs.  Les  phenomenes 
associes  se  presentent  chez  le  Wilson  comme  une  attitude  stereo- 
typique du  bras  gauche  ä  la  suite  d'innervations  diverses  et  la 
meme  attitude  se  retrouve  aussi  chez  la  pseudosclerose;  mais 
celle-lä  fidele  ä  son  type  principal  de  mobilite  les  varie  au  surplus 
comme  un  automatisme  associe.  Pour  attenuer  les  contrastes  le 
W^ilson  esquisse  un  tremblement  d'action  de  forme  directe.  La 
parole  montre  aussi  les  ressemblances  principales:  lenteur,  trem- 
blement, manque  de  modulations,  d'un  ton  haut  et  lamentable. 
Les  differences  sont  plutot  une  question  de  forme:  chez  le  Wilson 
les  consonnes,  chez  la  pseudosclerose  les  voyelles  sont  deformees. 
Un  element  myotonique  des  mouvements  chez  le  Wilson  et  un  tel 
de  myoclonie  de  la  pseudosclerose  complete  les  contrastes. 

Continuons  la  confrontation.  Les  deux  cas  ont  encore  de 
commun  les  reflexes  de  pression  et  la  reaction  electrique,  dite 
myodostonique.  Ces  reflexes  lä  qu'on  obtient  en  pressant  les 
parties  molles  contre  le  perioste  du  front,  de  la  mandibule,  du 
radius  et  de  l'ulna  de  la  maniere  decrite  dans  les  observations 

1  Acta  Med.  Scand.,  Yol.  LIV,  Fase.  II,  p.  164,  1920. 
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ci-dessus  etaient  plus  accuses  chez  le  Wilson  qiie  dans  la  pseudo- 
sclerose.  Leiir  valeur  n'est  pas  encore  ä  fixer.  Je  les  ai  poursuivis 
les  derniers  temps,  mais  pas  d'ime  fagon  bien  systematique 
Ell  tous  cas  j'ose  dire  qu'ils  n'existent  pas  chez  les  individus 
exempts  de  lesions  du  Systeme  nerveux  central  et  que  meme  chez 
de  tels  malades  ils  sont  tres  rares.  II  est  trop  tot  de  pretendre 
qu'ils  seraient  l'apanage  du  Syndrome  extrapyramidal  mais  il  me 
semble  dejä  qu'ils  seraient  dignes  de  recherches  approfondies. 

La  reaction  myodystonique  se  distingue  principalement  par  les 
post-contractions,  c'est-ä-dire  des  contractions  des  muscles 
apres  l'eloignement  de  l'electrode  active,  par  preference  ä  la 
suite  d'excitations  faradiques  directes.  Ces  postcontractions 
sont  chez  le  Wilson  surtout  toniques,  chez  la  pseudosclerose  cloni- 
ques.  Mais  il  y  a  aussi  dans  ces  phenomenes  quelques  diffusions. 
Ainsi  chez  le  Wilson  la  reaction  type  est  celle  d'une  Interruption 
de  la  postcontraction  tonique  par  une  contraction  spontanee  de 
tout  le  muscle,  et  la  pseudosclerose  ne  manque  pas  de  post- 
contractions toniques.  Pour  les  details  voir:  «Sur  la  reaction 
rayodostonique»  dans  ces  Acta,  Vol.  LVI,  Fase.  V. 

Si  les  distinctions  ci-dessus  entre  le  Wilson  et  la  pseudosclerose 
semblent  un  peu  schematiques,  cela  resulte  du  choix  de  deux  cas 
typiques.  Mais  ici  meme  il  y  a  quelque  pele-mele,  ce  qui  dans 
les  grands  materiaux  necessairement  devient  la  majorite  comme 
toujours.  Car  les  «cas  purs»  sont  le  privilege  des  manuels,  dans 
la  nature  ils  sont  en  general  l'exception.  Neanmoins,  pour  la 
comprehension  des  processus  compliques  il  est  prudent  de 
])artir  de  phenomenes  plus  simples. 

III. 

Jusqu'ici  nous  avons  principalement  traite  les  faits  cliniques. 
Dans  l'article  cite  j'ai  presente  les  motifs  d'interpreter  la  reaction 
electrique  decrite  comme  une  sorte  de  reflexe.  Je  n'insiste  pas, 
mais  je  recommenderais  au  lecteur  les  travaux  de  Bourguignon. 
D'autre  part,  n'est-il  pas  frappant  de  voir  le  type  des  contrac- 
tions musculaires  ä  la  suite  d'excitations  electriques  se  mani- 
fester en  images  de  miniature  des  troubles  nerveux  principaux 
des  deux  Syndromes,  meme  avec  quelque  melange  qui  n'efface 
pas  les  grands  contours?  La  ressemblance  entre  les  effets  d'une 
Innervation  centrale  liee  ä  une  action  et  ceux  d'une  contraction 
musculaire  ä  la  suite  d'une  excitation  electrique  est  vraiment 
tout-ä-fait  surprenante,  ä  tel  degre  qu'on  se  demande  involon- 
tairement,   si  les    soi-disant    troubles   moteurs  chez  les   Wilson- 
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pseudosclerose  en  realite  sont  des  troubles  reflexes,  autrement  dit, 
si  le  Syndrome  extrapyramidal  des  ces  affections  au  lieu  d'etre 
mis  en  parallele  avec  le  Syndrome  pyramidal  au  contraire  repre- 
sente  le  tableau  clinique  des  troubles  d'un  etage  pliysiologique 
inferieur,  celui  de  l'appareil  reflexe  des  ganglions  centraux,  noyau 
deutele  etc.  Foerster  (1.  c,  p.  60)  pense  qu'en  cas  de  mouvements 
volontaires  les  impulsions  corticales  se  servent  simultanement 
de  plusieurs  voies:  1)  les  pyramidales,  2)  les  cortico-thalamo- 
pallidales,  3)  les  cortico-ponto-cerebelleuses.  A  priori  cela  serait 
un  peu  invraisemblable  etant  donne  que  le  temps  necessaire 
pour  une  impulsion  corticale  d'arriver  aux  cornes  anterieures  par 
ces  voies  differentes  devrait  etre  tellement  inegal  que  Celles  des 
2)  et  3)  viendraient  en  retard.  Ne  serait-il  pas  plus  plausible  que 
la  voie  cortico-tlialamo-pallidal  etc.  aurait  la  fonction  de  faire 
les  corrections  necessaires  d'un  appareil  reflexe  forme  par  les 
organes  proprioceptifs,  des  muscles,  des  tendons  etc.,  les  voies 
centripetes  vers  le  tlialamus  et  le  cervelet  etc.  et  les  voies  centri- 
fugales  des  corps  stries,  du  cervelet  etc.  Cela  ouvrirait  des  per- 
spectives plus  acceptables,  aussi  au  point  de  vue  psycbologique. 
Supposons  que  nous  voulons  executer  des  mouvements  inaccou- 
tumes,  par  exemple  apprendre  la  bicyclette.  En  contraste  avec 
les  actes  journaliers  oü  nous  n'avons  jaas  conscience  que  de  vouloir 
les  faire,  le  reste  s'effectuant  d'une  maniere  inconsciente,  reflexe, 
ici  nous  sommes  perpetuellement  obliges  d'intervenir  par  des 
corrections  conscientes,  c'est-ä-dire  probablement  corticales: 
]30ur  maintenir  l'equilibre,  pour  choisir  les  syncinesies  musculaires 
les  plus  pratiques  etc.  Remarquons  aussi  les  attitudes  bizarres 
en  cas  d'insucces,  la  raideur,  le  tremblement  pas  trop  dissemblables 
aux  troubles  extrapyramidaux,  ici  causees  (hypothetiquement) 
par  la  mise  en  jeu  d'un  appareil  reflexe  insuffisamment  controle  et 
mal  choisi. 

Si  nous  admettions  ces  points  de  vue,  nous  pourrions  nous 
soulager  devant  la  desillusion  que  le  Syndrome  extrapyramidal 
de  Wilson-pseudosclerose  n'indique  pas  les  troubles  moteurs 
ä  la  suite  d'une  lesion  du  noyau  lenticulaire,  mais  quelque  cbose 
encore  plus  vaste  et  complique,  encore  plus  digne  d'une  etude 
soigneuse.  Nous  aurions  dans  ce  Syndrome  lä  un  type  clinique 
manifestant  un  trouble  des  reflexes  les  plus  hauts  qui  donnerait 
eventuellement  la  clef  d'une  quantite  de  problemes  jusqu'ici 
non  resolus  concernant  les  mouvements  normaux.  Chercbons  dans 
cette  direction,  mais  avec  patience  et  toujours  distinguant  les 
faits  et  les  hypotheses. 


(Aus    der    medizinischen    Universitätsklinik   der  Abt.  B.  des  Reichs- 
hospitals zu  Kopenhagen.     Professor  Dr.  med.   KnUD  Faber.) 


Untersuchungen  über  die  Volumina  der  Lungen. 

IV. 
Die  Yerhältnisse  bei  Patienten  mit  Lungenemphysem. 

Von 
CHRISTEN  LUNDSGAARD  und  KNUD  SCHIERBECK. 


Bei  Emphysema  pulmonum  kommen  verschiedene  Änder- 
ungen der  Lungenvolumina  vor,  die  sowohl  für  die  Funktion 
der  Lungen  wie  für  die  des  Herzens  von  Bedeutung  sind. 
Die  Art  dieser  Veränderungen  ist  durch  frühere  Untersuchung^ 
recht  wohl  bekannt.  Man  weiss,  dass  meist  eine  Herabsetzung 
der  Vitalkapazität  vorkommt,  die  in  der  Regel  bei  denjenigen 
Patienten  am  grössten  ist,  die  durch  das  Leiden  am  meisten 
belästigt  sind.  Die  Verminderung  der  Vitalkapazität  verläuft 
ferner  einer  Zunahme  der  Residualluft  einigermassen  parallel, 
indem  das  Gesamtvolum  in  grossen  ganzen  annehmbar  nicht 
verändert  worden  ist.  Die  mittlere  Kapazität  ist,  was  den 
Brustkorb  bestriift,  oft  einer  höheren  mittleren  Stellung  ent- 
sprechend, vermehrt,  ein  Ausdruck  davon,  dass  das  Indivi- 
duum mit  gefüllteren  Lungen  und  höheren  Thoraxeinstellung 
als  normal  atmet. 

Auf  Grund  spirometrischer  Untersuchungen  hat  man  zu- 
vörderst das  gegenseitige  prozentuale  Verhältnis  zwischen  den 


^  Bereits  Hutchinson  hat  diese  Verhältnisse  untersucht.  Von  späteren  Unter- 
suchen fuhren  wir  an,  Winterich  und  Waldenburg  und  aus  der  neuesten  Zeit, 
angeregt  durch  Bohr's  Arbeiten,  zuvörderst  Siebeck  sowie  Bittorf  und  Forsch- 
bach. 
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Lungenvolumina  (den  relativen  Liingenvolumina)  bereehnen 
können;  die  Beurteilung  der  absoluten  Grössen  war  wegen  der 
mangelhaften  Aufschlüsse  über  die  Normalvolumina  in  den 
gegebenen  Fällen  erschwert.  Oft  waren  jedoch  die  Abweich- 
ungen von  der  schätzungsweisen  Norm  so  gross,  dass  jeder 
Zweifel  ausgeschlossen  sein  musste.  Dies  gilt  namentlich  von 
der  Residualluft.  In  betreif  des  Gesamtvolums  und  der  mitt- 
leren Kapazität  liegt  das  Verhältnis  anders.  Hier  ist  es  oft 
schwer  zu  entscheiden,  ob  die  gefundenen  Werte  der  absoluten 
Grössen  normal  oder  pathologisch  sind. 

Da  wir  nunmehr  eine  Methode  besitzen,  nach  der  wir  in 
den  meisten  pathologischen  Fällen  die  absoluten  Werte  der 
Xormalvolumina  eines  Patienten  mit  recht  guter  Genauigkeit 
berechnen  können,  haben  wir  uns  die  Aufgabe  gestellt,  die 
absoluten  Lungenvoluminaveränderungen  bei  einer  Reihe  von 
Patienten  mit  Lungenemphysem  verschiedenen  Grades  .zu  be- 
stimmen. 

Das  Material  umfasst  im  ganzen  12  Personen.  Davon  hatten 
10  längere  oder  kürzere  Zeit  hindurch  an  Asthma  bronchiale 
gelitten.  Bei  3  von  ihnen,  Nr.  2,  6  und  9,  waren  die  kli- 
nischen Symptome  von  Emphysem  weniger  ausgesprochen  als 
bei  den  7  übrigen.  2  Patienten,  Nr.  5  und  11,  hatten  keine 
Asthmaanfälle  gehabt;  sie  hatten  beide  an  einer  schweren 
Bronchitis  gelitten,  bzw.  10  und  3  Jahre  lano'. 

Zur  Zeit  der  spirometrischen  Untersuchungen  waren  in  den 
Lungen  der  Patienten,  abgesehen  von  vereinzelten  Ronchi  bei 
den  meisten,  keine  Röchellaute  noch  abnorme  Dämpfungen  ver- 
nehmbar. Eine  Ausnahme  bildet  jedoch  Nr.  5,  wo  am  Unter- 
suchungstage mehrere  mittelfeine  vereinzelte  Röchellaute  an 
beiden  Hinterflächen  hörbar  waren.  Keiner  von  den  Patienten 
wurde  innerhalb  eines  Zeitraums  von  24  Stunden  nach  einem 
Asthmaanfälle  untersucht. 

Von  einer  mehr  oder  weniger  aufgehobenen  Dämpfung  ab- 
gesehen, war  die  Herzstetoskopie  bei  sämtlichen  Patienten 
normal;  Blutdruck  und  Harn  gleichfalls  normal. 

Methodik.  Was  die  angewandten  Messverfahren  betrifft, 
wird  auf  die  früheren  Abhandlungen  über  die  Volumina  der 
Lungen  I — III  verwiesen.  Hier  soll  nur  darauf  aufmerksam 
gemacht  werden,  dass  wir  wie  bei  unseren  Lungenvolumina- 
bestimmungen  an  Herzleidenden  in  allen  Fällen  eine  vollkom- 
mene   Vermiscliung    mit    Bestimmungen    von  Gesamtkapazität 
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und  Residualluft  sichergestellt  haben,  ^  indem  wir  entweder 
eine  Mischungstiefe  und  eine  llespirationsanzahl  benutzten, 
die  uns,  unseren  früheren  Untersuchungen  über  Luftmischung 
in  den  Lungen  gemäss,  eine  Gewähr  für  die  Vermischung 
leisteten,  oder  indem  wir  die  »Mischungskurve>  für  die  ein- 
zelnen Patienten  konstruierten  (Hospitalstidende  1921  No.  30  ff. 
und  Amer.  Journ.  of  Physiol.  1923,  LXIV,  Pag.  210).  Unseren 
Messungen  haftet  daher  nicht  die  Unsicherheit  der  Mischung 
an,  die,  wie  von  Siebeck  und  von  Bruns  hervorgehoben,  bei 
Lungenvoluminabestimmungen  an  Patienten  mit  Lungenemphy- 
sem vorkommen  kann. 

Sämtliche  Bestimmungen  Avurden  in  dieser  wie  in  unseren 
früheren  Arbeiten  an  den  Patienten  in  stehender  Stellung  aus- 
geführt, und  die  AVerte  der  Lungenvolumina  sind  bei  Zimmer- 
temperatur (18'  ±  3)  und  dem  herrschenden  Druck  angegeben. 
Fernerer  Aufklärung  halber  sind  Druck  und  Temperatur  so 
angegeben,  dass  die  Werte  evt.  umgerechnet  werden  können, 
falls  dies  wegen  eines  Vergleiches  erforderlich  ist. 

Die  Resultate  der  Messungen  an  12  Patienten. 

Die  Berechnung  der  normalen  Lungenvolumina  der  Patien- 
ten fand  wie  gewöhnlich  auf  Grund  einer  Vermessung  des 
Brustkorbes  nach  dem  früher  beschrieben  Verfahren  von  Lunds- 
GAARD  und  VAN  Slyke  statt.  Das  Produkt  aus  den  Massen 
des  Brustkorbes  in  Centimetern  in  den  3  Dimensionen  bezeich- 
net die  ^Grösse»  des  Brustkorbes  (>'Brustvolum»  oder  »Brust- 
umfang>0  in  der  Stellung  des  Thorax,  in  der  die  Masse  ent- 
nommen wurden  Das  Brustvolum  ist  angegeben  für  die 
tiefste  Inspirationsstellung,  die  mittlere  Stellung  und  die 
tiefste  Exspirationsstellung.  Die  Normalvolumina  der  Lunge 
in  der  betreffenden  Stellung  sind  daher  durch  Vervielfachung 
des  entsprechenden  Brustvolums  mit  56, 100  für  das  Gesamt- 
volum, 40/100  für  die  mittlere  Kapazität  und  18/100  für  die 
Residualluft  berechnet.  Die  sich  ergebenden  AVerte  sind  in 
der  Tab.  I  Kolumne  b  angeführt. 

AVir  werden  nun  demselben  Problem  gegenüber  gestellt,  dem 
wir  bei  der  Untersuchung  von  Patienten  mit  Herzleiden  be- 
gegneten.    Da  die  Excursionen  des  Brustkorbes  (Kolumne  i)  in 

^  Diese  beiden  Volumina  wurden  iininer  direkt  bestimmt.  Die  Werte  der  Resi- 
dualluft wurden  jedoch  uar  als  Kontrolle  benutzt,  in  dem  die  benutzten  Werte 
der  Residualluft  als  Differenz  zwischen  Gesamtkapazität  und  Vitalkapazität 
berechnet  wurden. 
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Tabelle  I.    Berechnete  und  g'efundene  Lungen- 


- :? 

Berechnete  Lungenvolumina 

=  s 

in  Litern  (Normalvolumina) 

Nr.  im 
Proto- 

Datum 

Höhe 
cm. 

öS 

S  ^ 

CD    ö 

63    CO 

CO 

2  fo 

auf  Grund  von 

Gefun- 

O   g    <Ti 

„  o-  P- 

o^ 

koll 
Name 

Druck 

Ge- 

Stellung der 
Lungen  und  des 

W  2 

q  3  -^ 
S  B  a 
p  ro  S 

g"  c  ^ 

r  Residu 
und  den 
lalen  rel 

3  °  f^ 

B  ■    s 

.^    rj    T 
M    B    CO 

dene 
Lun- 
gen- 
volu- 

Nr. 

wicht 

Brustkorbes  wäh- 

» W 

l-l 

i-p^w 

p_      p 

3  P-  P 

kg. 

rend  des  Ver- 

V    "^ 

P    ^    m 

mina 

Ge- 

Temp. 

Alter 

suches 

3  1 

:^  p  ^ 

»  :^  P 

O     -1     rt- 

Liter 

schlecht 

!5- 

p 

;-•  p.  P^ 

S  <^  o 

P3    O    2, 

S  "^  e 
^  •:'  g 

B    S-^ 
S    »    ^. 

P    I-« 

a 

b 

C 

d 

e 

f 

2 

«/ö  19 

155 

Gesamtvolum .    .    . 

6.12 

3.43 

3.35 

3.44 

3.43 

3.43 

1 

K.  S. 

770 

43.5 

Mittlere  Kapazität 

5.24 

2.10 

2.10 

2.15 

2.15 

2.55 

9 

20° 

51 

Residualluft    .    .    . 

4.78 

0.86 

0.84 

0.86 

0.85 

1.68 

19 

1^7    19 

175 

11.72 

6.57 

6.67 

6.39 

6.57 

6.78 

2 

M.  N. 

754 

75.0 

d:o 

10.42 

4.17 

4.17 

3.98 

4.10 

4.66 

cf 

19.5° 

35 

8.22 

1.59 

1.67 

1.59 

1.64 

1.88 

20 

18/v  19 

159 

8.80 

4.93 

5.02 

5.16 

4.93 

4.80 

3 

H.  H. 

757 

60.6 

d:o 

7.84 

3.14 

3.14 

3.12 

3.08 

3.85 

cf 

19° 

21 

7.16 

1.29 

1.25 

1.29 

1.23 

1.50 

33 

2^9  19 

165 

8.84 

4.95 

4.54 

4.76 

4.95 

4.74 

4 

A.  S. 

753 

49.9 

d:o 

7.10 

2.84 

2.84 

2.98 

3.09 

2.62 

c^ 

17° 

40 

6.60 

1.19 

1.14 

1.19 

1.24 

1.54 

34 

29/9  19 

167 

11.20 

6.27 

6.74 

7.16 

6.27 

5.46 

5 

R.  R. 

763 

57.9 

d:o 

10.53 

4.21 

4.21 

4.48 

3.91 

4.06 

(/ 

17° 

51 

9.92 

1.79 

1.69 

1.79 

1.57 

2.71 

35 

Vio  19 

169 

10.5 

5.63 

5.86 

5.36 

5.63 

5.49 

(6) 

N.  P. 

754 

53.9 

d:o 

9.16 

3.66 

3.66 

3.35 

3.52 

3.59 

cf 

17° 

18 

7.45 

1.34 

1.47 

1..34 

1.40 

(1.09) 

41 

2VlO  19 

174 

12.70 

7.11 

7.47 

7.44 

7.11 

6.60 

7 

K.  P. 

759 

62.3 

d:o 

11.71 

4.68 

4.68 

4.65 

4.42 

4.32 

cf 

19° 

34 

10.32 

1.86 

1.87 

1.86 

1.77 

2.42 
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Volumina  von  13  Patienten  mit  Emphysem. 


Rela- 
tive 
Werte 

der 
gefun- 
denen 
Lun- 
gen 
Volu- 
mina 


Berech- 
nete Vi- 
talkap. 
Liter 

Gefun- 
dene Vi- 
talkap. 
Liter 

Relati- 
ver 
Wert 
der  Vi- 
talkap. 


100.0 
74.3 

48.9 


100.0 
68.7 

27.7 


100.0 
80.2 

31.2 


100.0 
55.3 
32.5 

100.0 
74.3 
49.6 


100.0 
65.4 
19.9 


100.0 
65.5 
36.7 


Das  Ver- 
hältnis 

zwischen 
den 
Brust- 
volumina 
in  den 
beiden 
extremen 

Stel- 
lungen 


2.56 
1.75 
51.1 

4.93 
4.90 

72.3 


3.70 
3.30 
68.8 


3.71 
3.20 
67.5 

4.70 
2.75 
50.4 


4.23 
4.40 

80.1 


5.34 
4.18 
63.3 


Anmerkungen. 


78.3 


75.2 


81.4 


74. 


88.5 


Leidet  seit  15  Jahren  fortwährend  an  häufigen  Anfällen  von 
Asthma  bronchiale.     Der  Thorax  zunächst  paralytischer  Form. 

Epigastrischer  Winkel  90°.    Lungengrenzen —^. 

Cxil 


Leidet    seit    1' 
rischer  Winkel  >  90 


Jahren    an  Asthma  bronchiale 
Lungengrenzen 


Cxi 


Epigast 
Die  Verschieb- 


74.0 


81.4 


barkeit  des  Diaphragma  bei  der  Röntgenuntersuchung  7—8  cm. 
Seit  1  Jahre  Asthma.    Epigastrischer  Winkel  >  90'.  Lungen- 
grenzen ~~- — .      Die    Ausschwünge    des    Diaphragma    >recht 

JL  (-'  XI 

gross». 

Seit  2  Jahren  Asthma.    Epigastrischer  Winkel  >  90".    Lun- 
gengrenzen   - —  .  Verschiebbarkeit  des  Diaphragma  4—4.5  cm. 
txil 

Leidet  seit  10  Jahren  sehr  an  Bronchitis.  Keine  Anfällt 
von  Asthma.  Auch  bei  sehr  leichten  Anstrengungen  Funk- 
tionsdyspnoe.     Epigastrischer   Winkel  -    90\     Lungengrenzen 

y^.  Verschiebbarkeit  des  Diaphragma  4—5  cm.  Verein- 
ig.f/ 

zelte  Röchellaute  in  den  Lungen. 

Seit  7  Jahren  Asthma.  Epigastrischer  Winkel  90°.  Lungen- 
grenzen  Diaphragma:    massig    verschiebbar.     Patient 

schwer  zu  untersuchen,  da  es  ihm  schwer  fiel,  die  Lungen 
jedesmal  im  gleichen  Masse  zu  füllen.  Die  Residualluft  be- 
trug, direkt  bestimmt,  2  1  (Doppeltbestimmung). 

O  VT 

>Von  Kind  an»  Asthma.    Lungengrenzen — —.  Diaphragma 

Cxi 
nur  2  cm  verschiebbar 
tionsdyspnoe. 


Fortwährend    ausgesprochene  Funk- 
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Nr. 


Nr.  im 
Proto- 
koll 


Ge- 
scMecht 


Datum 

Höhe 

cm. 

Druck 

Ge- 

wicht 

tg. 

Temp. 

Alter 

Stellung  der 
Lungen  und  des 
Brustkorbes  wäh- 
rend des  Ver- 
suches 


S' 

hj 

p 

3 

w 

p- 

ö 

IT 

P 

P 

CD 

P 

P 

OD 

Pj 

B 

B 

P 

td 

w 

p 

P 

^ 

p 

< 

p 

p' 

a 

Berechnete  Lungenvolnmina 

in  Litern   (Normalvolumina) 

auf  Grund  von 


c    P 

ll 

S  P 
p 


^  3 

B  p 


E  B 


£-  p.  tri 

a   '^   N 
<!?! 

g  p  '^ 
s-  P-  W 


p  p  ^ 


1»  i 


p  tri 

B  ^;? 
^=^^ 

P     P    '-E 
M      P      "^ 

I^B 
S-  P-  ^ 

JT.  CD     tr 
<     B     P 

P     5i  P 

<lo  ES. 
P  3-g: 

l^p 
p  i4 


Gefun- 
dene 
Lun 
gen 
Volu- 
mina 

Liter 


10 


11 


12 


43 

N.  M. 

o^ 

44 

S.  M. 

45 
A.  A. 

46 
A.  C. 

49 
M.  D. 


2«/ii  19 

174 

759 

74 

19° 

46 

ß/l2  19 

181 

733 

74.8 

20° 

16 

"/r2  19 

172 

764 

67 

20° 

42 

1712  19 

165 

743 

62.3 

21° 

21 

'°/3  20 

174 

763 

63.8 

20' 

37 

Gesatntvolum .  .  . 
Mittlere  Kapazität 
EesiduaUuft   .    .    . 


d:o 


d:o 


d:o 


d:o 


10.70 

10.00 

9.28 

11.32 
9.62 
8.76 

12.56 

10.35 

9.48 

11.80 

10.35 

9.66 


10.07 
8.80 
8.10 


5.99 
4.00 
1.67 

6.34 
3.85 
1.58 

7.04 
4.14 
1.71 

6.61 
4.14 
1.74 


0.64 
3.52 
1.46 


6.40 
4.00 
1.60 

6.16 
3.85 
1.54 

6.62 
4.14 
1.66 

6.62 
4.14 
1.66 


5.64 
3.52 
1.41 


6.68 
4.18 
L67 

6.32 
3.95 
1.58 

6.84 
4.28 
1.71 

6.96 
4.35 

1.74 


5.84 
3.65 
1.46 


0.99 
3.76 
1.50 

6.34 
3.97 

1.59 

7.04 
4.40 
1.76 

6.61 
4.11 
1.65 


5.64 
3.52 
1.40 


5.85 
3.82 
2.25 

6.49 
3.70 
1.63 

6.97 
4.47 
2.17 

6.71 
5.11 
2.41 

5.48 
2.23 


den  meisten  Fällen  unter  der  Nonn^  liegen,  namentlicli  was 
die  am  meisten  angegriffenen  Patienten  betriift,  kann  man  die 
Werte  der  Kolumne  b  nicht  ohne  weiteres  als  Normalwerte 
betrachten.  Wenn  aber  auch  nur  eine  von  den  Stellungen  des 
Brustkorbes  normal  ist,  wird  das  entsprechende  berechnete 
Lungenvolum  in  Kolumne  b  richtig  sein,  und  die  übrigen 
Volumina    lassen   sich  dann  mittels  der  Verhältniszahlen  (100 


Cr 


100,  d.  h.  das 


^  Der  Excursionsumfang  ist  ausgedrückt  durch  den  Bruch  tt 

Verhältnis  zwischen  den  Brustvolumina  in  bzw.  extremer  Exspirations-  und  extremer 
Inspirationsstellung.  Je  mehr  das  Verhältnis  sich  100  nähert,  je  geringer  ist  die 
Excursion.  Der  normale  Durchschnitt  ist  74.7.  Siehe  im  übrigen  Untersuchungen 
über  die  Volumina  der  Lungen  I — 111. 
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Rela- 
tive 
Werte 

der 
gefun- 
dene 
Lun- 
gen- 

Vülu- 

mina 


100.0 
65.3 
38.4 

100.0 
57.0 
25.1 

100.0 
64.1 
31.1 

100.0 
76.2 
35.9 


100.0 
40.7 


Berech- 
nete Vi- 
talkap. 
Liter 

Gefun- 
dene Vi- 
talkap. 
Liter 

Relati- 
ver 
Wert 
der  Vi- 
talkap. 


Das  Ver- 
hältnis 


-1 
Ctj 


zwischen 
den 
Brust- 
volumina 
in  den 
beiden 
extremen 
Stel- 
lungen 


Anmerkungen. 


4.49 
3.60 
61.6 

4.75 

4.86 
74.9 

5.28 
4.80 

68.9 

4.96 
4.30 
64.1 

4.24 
3.25 
59.3 


86.6 


77.4 


75.5 


81.8 


80.4 


Cv/ 


Seit  12  Jahren  Asthma.    Lungengrenzen  — I/.  Epigastrischer 

C'xi 
Winkel  90'.     Diaphragma  4—4.5  cm  verschiebbar. 

Cvif 


Seit  6  Jahren  Asthma 
an  der  linken  Seite  4  cm,  an  der  rechten   6  cm  verschiebbar. 


Lungengrenzen  "",'/''.  Diaphragma 
IC  XI 


Seit  9  Jahren  Asthma.     Epigastrischer  Winkel  •:  90°.  Lun- 
gengrenzen  ^y/^.     Diaphragma  4— -5  cm  verschiebbar. 

Seit  3  Jahren  an  schwerer  Bronchitis  leidend.  Keine  ty- 
pische Asthmaanfälle.  Epigastrischer  Winkel  <  90°.  Langen- 
grenzen -— —.     Diaphragma  3—4  cm  verschiebbar. 

Seit  12  Jahren  an  Asthma  leidend  mit  häufigen  Anfällen 
bei    Tag    u.    Nacht.      Zugleich    chronische    Bnmchitis.      Epi- 

Cvi 


gastrischer    Winkel    120° 

an  der  linken  Seite  4,  an  der  rechten  2—5  cm  verschriebbar. 


Lungengrenzen  ^— .  Diaphragma 
Cxi 


—  62  —  24.7)  berechnen,  die  wir  früher  für  die  relativen  nor- 
malen Lungenvolumina  berechnet  haben.  Es  unterliegt  nun 
keinem  Zweifel,  dass  wir,  ohne  einen  merkbaren  Fehler  zu 
begehen,  die  maximale  Inspirationsstellung  als  normal  be- 
trachten dürfen,  da  die  Excursionsbeschränkung  des  Brust- 
korbes nach  allem,  was  wir  davon  wissen,  allein  die  Exspira- 
tionsbewegung  umfasst.  die  niclit  in  dem  normalen  Umfang 
vonstattengeht,  sondern  in  der  A\'eise,  dass  der  Thorax  in  einer 
höheren    Stellung    stehen  bleibt.^     Fig  1  enthält  eine  schema- 

"■  Inwiefern  der  ganze  Tlioraxraum  nbsoJut  vergrössert  ist  (Freund),  davon 
sagen  unsere  Messungen  nichts.  Um  dies  zu  untersuchen,  müsste  man  die  Lun- 
geuvolumina    mit    konstanten    Körpermassen    vergleichen,  die  von  der  Grösse  des 

36 — 2.30255.   Acta  med.  Scandinnv.    Vol.  LVIU. 
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tische  Darstellung  der  Verhältnisse  bei  dem  ersten  Patienten, 
so  wie  sie  sich  gestalten,  wenn  diese  Auffassung  der  Beweg- 
Tingsform  des  Brustkorbes  zugrunde  gelegt  wird.  Das  Dia- 
gramm a  bezeichnet  die  berechneten,  das  Diagramm  b  die  ge- 
fundenen Lungenvolumina. 

Die  auf  Grund  der  Inspirationsstellung  mittels  der  Normal- 
werte für  die  relativen  Lungenvolumina  berechneten  Werte 
finden  sich  in  der  Kolumne  e.  Die  Werte  der  Totalkapazität 
sind  natürlicherweise  diesselben  wie  in  Kolumne  b,  während 
die  Werte  der  mittleren  Kapazität  und  der  Residualluft  ein 
wenig  anders  liegen. 

Der  Kontrolle  halber  und  um  überhaupt  zu  zeigen,  dass 
keine  besonders  grossen  Fehler  begangen  werden  können, 
welche  Grösse  des  Thorax  man  auch  als  normal  betrachtet, 
haben  wir  in  den  Kolumnen  c  und  d  die  Lungenvolumina  auf 
Grund    bezw.    der    mittleren    Stellung    und    der  Exspirations- 


Tabelle   IL     Die 


^efiiudeneu   Lung-envoliimiua  in 
Xormalvolumiua  (e). 


der   bereclmeten 


Gesamt- 

Mittlere 

Residual- 

Yital- 

Nr.  in  Tab.  I 

volum 

Kapazität 

% 

Inft 

% 

kapazität 

% 

1 

101 

121 

200 

69 

2 

105 

114 

117 

101 

3         

99 
98 

126 
86 

124 

126 

91 

88 

4 

5 

89 

105 

176 

60 

(6)            

99 

103 

(79)1 

106 

7 

96 

99 

137 

80 

8 

99 

103 

153 

82 

9 

104 

95 

104 

106 

10 

101 

103 

125 

95 

11 

104 

123 

149 

88 

12 

99 

— 

161 

78 

Brastkorbes  unabhängig  wären.  Möglicherweise  könnte  man  Deeyers  Formeln 
benutzen.  Siehe  darüber  die  Erörterung  in  den  Untersuchungen  über  die  Volu- 
mina der  Lungen  I  und  II. 

1  Bei  direkter  Bestimmung  betrug  die  Residualluft  2  Liter.  Es  fiel  dem 
Patienten  sehr  schwer,  den  Brustkorb  jedesmal  in  gleicher  Weise  einzustellen. 
Die     Bestimmungen     sind    daher    unsicher    und    die    Residualluft    sicherlich    zu 
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Stellung  des  Brustkorbes  berechnet.  Wir  glauhen  uns  also 
l/crecJififjt,  die  Werte  der  Kolumne  b  als  korrekt  zu  betracJiten, 
und  icir  haben  ims  daher  derselben  zum  Vergleich  mit  den 
gefundenen  Limgenrolumina  bedient  (Kolumne  f). 

Tabelle    II    enthält   die  Werte  der  gefundenen  Lungenvolu- 
mina in  7o  der  in  Kolumne  e  berechneten. 


A 


B 


H 


Fig.  1.     Das   Diagramm  A  stellt  die  berechneten,  B  die  gefundenen 
Lungenvolumina  bei  Pat.  Nr.  1  dar. 
Res  =  Residualluft, 
-B  =  Reserveluft. 
iv  —  Komplementärluft. 
K+R  —  Vitalkapazität. 


Gesamtlcapazität.  Die  gefundenen  Werte  decken  sich  sehr 
genau  mit  den  berechneten;  bald  liegen  sie  ein  wenig  über, 
bald  ein  wenig  unter  denselben.  Es  zeigt  sich,  dass  die  Ab- 
weichung nur  in  einem  Falle  (Nr.  5)  grösser  ist  als  1  x  raittl. 
Fehler,^    und    auch    bei   diesem  Patienten,  bei  dem  am  Unter- 

^  In  betrefi"  des  mittleren  Fehlers  siehe  Untersuchungen  iilier  die  Volumina  der 
Lungen  I  und  II  Tab.  II.  Wie  bei  Patienten  mit  Herzleiden  hat  eine  Einteilung 
der  Abweichungen  der  gefundenen  Werte  von  den  berechneten  nur  in  betreif  des 
Gesamtvolunis  stattgefunden. 
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suchungstage  ziemlich  viel  ßöchellaute  in  beiden  Lungen 
hörbar  waren,  ist  die  Abweichung  kleiner  als  2  X  mittl. 
Fehler 

Mittlere  Kaimzität.  In  8  von  den  11  Fällen  in  denen  die 
mittlere  Kapazität  gemessen  wurde,  liegt  der  gefundene  Wert 
über  dem  berechneten.  Bei  4  von  diesen  Patienten  (5,  6,  8 
und  10)  ist  die  Abweichung  jedoch  eine  sehr  kleine.  Bei  den 
4  anderen  Patienten  ist  die  Steigerung  etwas  höher  (114 — 
126  ?»),  aber  auch  hier  ist  sie  recht  massig.  Bei  3  Patienten 
(4,  7  und  9)  liegen  die  Werte  eben  unter  den  berechneten 
Volumina. 

Residualluft.  Bei  11  von  den  12  Patienten  sind  die  gefun- 
denen Werte  der  Residualluft  grösser  als  die  berechneten.  In 
2  Fällen  (2  und  9)  ist  die  Vermehrung  jedoch  nur  unbe- 
deutend. Bei  3  Patienten  (3,  4  und  10)  beträgt  der  Wert  etwa 
125  %  und  bei  2  (7  und  11)  etwa  150  %  von  der  Norm.  In  4 
anderen  Fällen  ist  die  Vermehrung  sehr  gross,  von  150  bis 
200  "o.  In  einem  Falle  (No.  6,  der  aus  früher  angeführten 
Gründen  nicht  mitgerechnet  werden  darf)  ist  die  Pesidualluft 
vermindert. 

Vitallcapazität.  In  3  Fällen  (2,  6  und  9)  liegen  die  gefun- 
denen Werte  direkt  über  den  berechneten.  Bei  den  übrigen 
Patienten  sind  die  gefundenen  Werte  dagegen  kleiner  als  die 
berechneten;  in  2  von  diesen  Fällen  (1  und  5)  ist  die  Herab- 
setzuns  eine  bedeutende,  indem  die  Werte  nur  bzw.  69  %  und 
60  °»  der  normalen  Volumina  betragen;  bei  den  übrigen  ist 
die  Herabsetzung  nur  eine  verhältnismässig  geringe  (unter 
25  Yo).  Die  Herabsetzung  der  Vitalkapazität  rührt  in  so  gut 
wie  allen  Fällen  ausschliesslich  von  der  Vermehrung  der  Resi- 
dualluft her.  Nur  bei  einem  Patienten  (Nr.  5)  trägt  die  Herab- 
setzung der  Gesamtkapazität  merkbar  zur  Verminderung  der 
Vitalkapazität  bei. 

Die  Lungenvoluminabestimmungen  an  den  12  Patienten  mit 
Lungenemphysem  offenbaren  also  in  der  Hauptsache  folgende 
Verhältnisse:  die  Oesamtha^iazität  ist  normal.  Die  mittlere 
Kapazität  ist  entweder  normal  oder  leicht  vermehrt.  Die  Be- 
sidualluft  {Nr.  6  wird  nicht  mitgerechnet)  ist  in  melireren 
Fällen  sehr  bedeutend  vermehrt.  Auch  eine  bedeutende  Ver- 
mehrung der  Residualluft  'kann  mit  einer  praMisch  gesprochen 
normalen   mittleren    Kapazität  verhmden  sein.     Die  Vitalka- 
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pazität  ist  in  demselhen  Grade  herahgesd.ct,  wie  die  Besidual- 
Inft  vermehrt  ist. 

Die  relativen  Lungenvolumina.  Da  die  Gesamtkapazität, 
wie  gezeigt,  bei  Patieaten  mit  Lungenemphysem  in  grossen 
ganzen  normal  ist,  werden  die  relativen  Werte,  insofern  sie 
auf  Grund  des  Gesamtvolums  berechnet  worden  sind,  im  we- 
sentlichen dasselbe  Bild  von  den  Lungenvoluminaverhältnissen 
liefern  können,  wie  die  absoluten  Zahlen.  Die  Verhältnisse 
bilden  in  dieser  Beziehung  einen  Gegensatz  zu  dem  Befunde 
bei  Patienten  mit  Herzleiden,  bei  denen  eine  Verminderung 
der  Gesamtkapazität  bewirken  wird,  dass  die  relativen  Werte 
ein  entstelltes  Bildnis  der  tatsächlichen  Verhältnisse  liefern 
und  somit  leicht  falsche  Schlüsse  bewirken  könaen. 


Einige    Bemerkungen    über  die  Pathogenese  des  Lungen- 

emphysems. 

Es  gibt  bekanntlich  o  Theorien  von  der  Pathogenese  des 
Emphyzems^:  1)  Ereunds  Theorie,  nach  der  infolge  primärer 
krankhafter  Vorgänge  in  den  Rippenknorpeln  eine  starre  Dila- 
tation des  Thorax  mit  Beschränkung  der  Beweglichkeit  ent- 
steht; 2)  die  Elastizitätstheorie  (Hoffmann,  Tendeloo  u.  a.), 
nach  der  verschiedene  Vorgänge  in  den  Lungen  (chronische 
Bronchiten,  Überanstrengung  der  Lungen)  evtl.  in  Verbindung 
mit  angeborener  Veranlagung  eine  Herabsetzung  der  Elasti- 
zität des  Lungengewebes  mit  darauf  folgender  Lungenerwei- 
terung und  höherer  Einstellung  des  Brustkorbes  bewirken; 
3)  die  Reflextheorie  (Bohr),  nach  der  in  erster  Reihe  eine 
anhaltende  Vermehrung  der  mittleren  Stellung  (und  in  zweiter 
Reihe  der  Residualluft)  als  zweckmässiger  Reflex  auftritt,  um 
dem  rechten  Herzventrikel  die  Arbeit  zu  erleichtern,  die  wegen 
der  Gefässobliteration  in  den  emphysematösen  Lungen  er- 
schwert wird.  Auch  nach  Bohr's  Theorie  ist  die  höhere 
Thoraxeinstellung  sekundär  im  Verhältnis  zur  Lungenerwei- 
terung. 

Von  diesen  Theorien  hat  namentlich  die  BoHii'sche  viele 
Erörterungen  hervorgerufen,  und  es  sind  über  ihre  Haltbarkeit 
stark  divergierende  Auffassungen  geltend  gemacht  worden. 
Seit    ihrer  Aufstellung  sind  jedoch  mehr  und  mehr  Tatsachen 


*  In  BoHRS  AbliandliniK  >Oni  den  patologisko  Lnngcadvidiiing»  findet  sich  eine 
ansführliche  Darstellung  und  Erörterung  der  verschiedenen  Theorien. 


552  CHRISTEN    LUNDSGAARD    UND    KNUD    SCHIEllBECK. 

herangezogen  worden,  die  gegen  ihre  Richtigkeit  deuten.^  Auch 
die  Resultate  unserer  Bestimmungen  der  absoluten  Volumina- 
veränderungen  scheinen  mit  Bohr's  Theorie  unvereinbar  zu 
sein,  Nach  dieser  wäre  zu  erwarten,  dass  in  erster  Reihe  die 
mittlere  Kapazität  der  Lunge  bei  Lungenemphyzem  vermehrt 
wäre.  Unsere  Messungen  zeigen,  dass  es  Fälle  mit  bedeuten- 
der Residualvermehrung  und  ausgesprochenen  klinischen  Em- 
physemsymptomen geben  kann,  die  entweder  kein  (Nr.  7  und 
4;  oder  nur  ein  unbedeutendes  Zunehmen  (No.  5,  8  und  10) 
der  mittleren  Kapazität  aufweisen. 

Was  die  beiden  anderen  Theorien  betriift,  so  scheint  die  grosse 
Mehrzahl  von  Emphysemfällen  durch  Vorgänge  verursacht  zu 
sein  die  in  den  Lungen  primär  sind  (Asthma,  Bronchitis).  Nur 
in  verhältnismässig  wenig  Fällen  sind  die  an  amnestischen  und 
morphologischen  Befunde  einer  solchen  Art,  dass  Freund's 
Theorie  zutrifft.  Es  sind  dies  die  Fälle,  die  man,  übrigens 
ohne  besonderen  Erfolg,  operativ  mit  Resection  der  Costal- 
knorpel  behandelt  hat. 

Bei  allen  unseren  Patienten  kommt  in  der  Anamnese  ent- 
weder Asthma  oder  Bronchitis  vor,  so  dass  die  Elastizitäts- 
theorie schon  aus  dem  Grunde  in  unseren  Fällen  angebracht 
zu  sein  scheint.  Schliesslich  liegt  Grund  vor,  darauf  auf- 
merksam zu  machen,  dass  wir  in  fast  der  Hälfte  von  den 
Fällen  (2,  4,  5  9  und  10)  keine  beschränkte  Beweglichkeit 
des  Brustkorbes  (siehe  Tab.  I)  haben  nachweisen  können,  so 
dass  Freunds  Theorie  überhaupt  kaum  auf  die  Verhältnisse 
bei  diesen  Patienten  in  Anwendung  gebracht  werden  kann. 

Zu  bemerken  ist  jedoch,  dass  die  Voluminaveränderungen 
bei  letzterer  Gruppe  im  ganzen  nur  wenig  ausgesprochen  sind. 
Bei  einem  einzelnen  Patienten  Nr.  6  sind  sie  garnicht  nach- 
zuweisen. Es  ist  nicht  unwahrscheinlich,  dass  die  in  diesen 
Fällen  gefundenen  Lungenvoluminaveränderungen  in  wesent- 
lichen durch  ein  herabgesetztes  Excursionsvermögen  des  Dia- 
phragma bewirkt  worden  sind. 

Bei  allen  Patienten  (mit  Ausnahme  von  No.  1)  wurden  die 
Excursionen  des  Diaphragma  durch  Röntgenoskopie  unter- 
sucht.    In    den    meisten    Fällen    ergibt  sich  der  Abstand  zwi- 

1  MoRAWiTZ  u.  Siebeck:  Deutsches  Arch.  f.  klin.  Med.  1909,  Bd.  HI  C,  Pag.  201. 
0.  Bruns:  Berl.  klin.  Wachenschr.  1910.  No.  6.  Pag.  240.  Bittorf  und  Forsch- 
bach: Zeitschr.  f.  klin.  Med.  1910.  Bd.  LXX,  Pag.  474.  Siebeck:  Deutsches  Arch. 
f.  klin.  Med.  1910.  Bd.  C,  Pag.  204.  K.  A.  Hasselbalch:  ebenda  1912.  Bd. 
CV,  Pag.  440. 
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sehen  den  beiden  extremen  Stellungen  als  etwas  kleiner  als 
normal/  Bei  No.  10,  wo  die  Beweglichkeit  des  Brustkorbes 
normal  war,  lässt  sich  die  Residualluftvermehrung  wahrschein- 
lich aus  der  beschränkten  Beweglichkeit  des  Zwerchfells  er- 
klären. 

Die  Bedeutung  des  Emphysems  für  die  ventilatorische  Funk- 
tion der  Lungen. 

Die  nachgewiesene  Vermehrung  der  Residualluft  wird  in  2 
AVeisen  bewirken  können,  dass  die  Lungenventilation  weniger 
effektiv  wird  bei  Patienten  mit  Emphysem  als  bei  normalen 
Individuen.  Erstens  dadurch,  dass  die  nach  der  Exspiration 
in  den  Lungen  zurückbleibende  Luftmenge  vermehrt  wird, 
zweitens  dadurch,  dass  die  A'^italkapazität  in  demselben  Grade 
herabgesetzt  wird,  wie  die  Residualluft  zunimmt  (siehe  Eig.  1). 
Die  Folge  dieses  Verhältnisses  wird  sein,  dass  die  Respira- 
tionsfrequenz bei  diesen  Patienten  früher  und  kräftiger  zu- 
nimmt als  bei  normalen  Individuen;  es  tritt  mit  anderen  Wor- 
ten bei  ihnen  leichter  Tachypnoe  (namentlich  Arbeittachypnoe) 
ein  als  bei  normalen  Individuen  (vgl.  die  Verhältnisse  bei 
Herzleidenden  mit  Lungenstase).  Inwiefern  die  nicht  selten 
auftretende  Cyanose  bei  Patienten  mit  Emphysem  sich  ganz 
oder  teilweise  aus  einer  bedeutenden  Herabsetzung  der  alveo- 
laren SauerstofFspannung  wegen  ungenügender  Ventilation  er- 
klären   lässt,    tun    unsere  Untersuchungen  nicht  dar. 

AVenn  man  den  Eff'ekt  von  vergrösster  Residualluft  disku- 
tiert, so  muss  bedacht  werden,  dass  die  Residualluft  erst  nach 
maximaler  Exspiration  erreicht  wird. 

Gewöhnlich  sogar  bei  angestrengter  Arbeitsleistung  hört  die 
Exspiration  früher  auf,  dadurch  in  den  Lungen  eine  Luft- 
menge zurücklassend,  die  aus  Residualluft  plus  mehr  oder  weni- 
ger Reservenluft  besteht.  Diejenige  Luftmenge  die  in  den 
Lungen  nach  nicht  maximaler  Exspiration  verbleibt  könnte 
man  vielleicht  als  »funktionelle  Residualluft»  bezeichnen. 

Schliesslich  wird  die  Respiration,  teils  wegen  der  Änder- 
ungen der  Lungenvolumina  selbst,  teils  wegen  der  denselben 
zugrundeliegenden     Abnormitäten     des     Lungengewebes    oder 

^  Normal  bewegt  die  Kuppel  des  Diaphragma  sich  nach  Lundsgaard  und  van 
Slykes  röotgenologischen  Untersuchungen  im  maximum  5 — 6  cm.  Durch  Per- 
cussion  lässt  sich  eine  ähnliche  (meist  etwas  grössere  Verschiebnng,  6 — 7  cm) 
der  Lungenränder  in  der  Scapularlinie  nachweisen. 
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Thorax  (Elastizitätsveränderungen,  Starrheit)  bei  Patienten  mit 
Emphysem  leichter  einen  dyspnoeischen  Charakter  annehmen 
als  bei  normalen  Individuen.  Auch  in  dieser  Beziehung  bieten 
die  Verhältnisse  bedeutende  Ähnlichkeiten  mit  den  Befunden 
bei  Herzleidenden  dar. 

Zusammenfassung. 

1)  Die  verschiedenen  Lungenvolumina  wurden  an  12  Patien- 
ten gemessen,  bei  denen  klinisch  Lungenemphysem  verschie- 
dener Grade  vorlag. 

2)  Die  Normalvolumina  der  Lungen  wurden  nach  dem  von 
LuNDSGAARD  Und  VAN  Slyke  angegebene  Verfahren  bestimmt 
und  nach  gewissen  Korrektionen  für  die  herabgesetzte  Beweg- 
lichkeit des  Brustkorbes  zum  Vergleich  mit  den  gefundenen 
Lungenvolumina  benutzt. 

3)  Die  absoluten  Lungenvolumina  ergaben  nun  folgende 
Verhältnisse:  Gesamtvolum  normal;  Residualluft  vermehrt; 
Vitalkapazität  in  demselben  Grade  herabgesetzt,  wie  die  Resi- 
dualluft vermehrt  war;  in  den  meisten  Fällen  fand  sich  eine 
massige  Vermehrung  der  mittleren  Kapazität;  in  einigen  Fällen 
war  eine  solche  jedoch  nicht  nachweisbar. 

Die  Abnormität,  welche  das  Emphysem  in  spirometrischer 
Beziehung  charakterisiert,  ist  somit  in  erster  Reihe  die  Zu- 
nahme der  Residualluft,  in  zweiter  Reihe  die  Vermehrung  der 
mittleren  Kapazität. 

4)  Die  Beweglichkeit  des  Brustkorbes  ist  ausgedrückt  durch 
das  Verhältnis  zwischen  den  Grössen  in  den  beiden  extremen 

Stellungen  (ttI-  I^i  einer  guten  Hälfte  von  den  Fällen  er- 
gab sich  die  Beweglichkeit  des  Brustkorbes  als  herabgesetzt. 
Die  Beweglichkeitbeschränkung  war  durchgehends  am  ausge- 
sprochensten bei  denjenigen  Patienten,  bei  denen  die  Residual- 
luftvermehrung am  grössten  war.  In  einem  Fall,  in  welchem 
die  Residualluft  recht  stark  vermehrt  war,  lag  jedoch  normale 
Beweglichkeit  des  Thorax  vor;  dagegen  ergab  die  Röntgen- 
untersuchung keine  Herabsetzung  der  Beweglichkeit  des  Dia- 
phragma. 
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Zur   Klinik  der   akuten  und  clironisclien  grip- 
pösen Enceplialopatliien. 

Von 

R.  JAKSCH-WARTENHORST  (Prag.) 
(Mit  9  Abbildnngen.) 


Im  Jahre  1922  habe  ich  meine  bisherigen  Erfahrungen^  über 
die  in  Rede  stehenden  Erkrankungen  veröffentlicht.  Ich  habe 
daselbst  auch  die  Resultate  meiner  statistischen  Zusammenstel- 
lungen mitgeteilt,  jedoch  die  Tabellen  nicht  veröffentlicht.  Im  fol- 
genden trage  ich  zunächst  ergänzt  bis  31.  Dezember  1922,  bezieh- 
ungsweise bis  I.April  1923  meine  diesbezüglichen  Beobachtungen 
nach.  An  dem  genannten  Orte  habe  ich  auch  begründet,  warum 
ich  die  akuten  Fälle,  von  mir  »Encephalitis  comatosa»  benannt, 
von  den  chronischen  Erkrankungen  »Encephalopathia  post- 
gripposa»  getrennt  habe.  Ich  lasse  zunächst  eine  statistische 
Zusammenstellung  der  in  den  Jahren  1920  bis  23  klinisch  beob- 
achteten akuten  Fälle  folgen,  wobei  ich  bemerke,  dass  ich  mich 
nur  auf  mein  klinisches  Material  beschränke,  weil  die  Fälle  der 
Privatpraxis  niemals  mit  derartiger  Genauigkeit  beobachtet 
werden  können,  wie  es  die  klinische  Forschung  im  Interesse  der 
Wahrheit  verlangen  muss. 

Die  Zahl  der  beobachteten  Fälle  in  dem  oben  genannten  Zeit- 
raum betrug  im  Ganzen  36.  Im  Jänner  20  erkrankten  5,  im 
Februar  12,  im  März  5,  im  April  2,  im  Juni  1  Fall.  1921  kam  nur 
1  Fall  vor.  Im  Jahre  22  wurde  kein  derartiger  Fall  auf  der 
Klinik  beobachtet.  Im  Jänner  23  2  Fälle,  im  Februar  und  März  je 
4    Fälle.     Aus  dieser  Zusammenstellung  ergibt  sich,  dass  ebenso 

'  R.  Jaksch-Wartenhorst,  Münchener  mediz.  "Wochenschrift.  Sonderabdruck. 
S.  133,  1922. 
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Fig.  1.     Encephalitis  comatosa  1920—1923. 

wie  die  Epidemien  des  Jahres  20  auch  die  Epidemie  des  Jahres 
23  in  den  ersten  drei  Monaten  des  Jahres  ihren  Höhepunkt  er- 
reichte. Was  die  Mortalität  betrifft,  so  starben  von  36  Erkrankten 
3  Männer  und  4  Weiber. 
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Fig.  2.     Erkrankuugen  und  Todesfälle  nach  dem  Geschlecht. 

Das    heisst:     19.5  %    Gesamtmortalität,    davon    entfallen    auf 
Männer  15.9  J»,  auf  Weiber  23.5  %. 

Über  die  Krankheitsdauer  gibt  Fig.  3  Aufschluss. 
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Fig.  3.     Krankheitsdaner. 
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Fig.  4.     Encephalitis  comatosa:  Altersgruppen. 

Aus  dieser  Tabelle  erhellt,  dass  dieselbe  ungemein  wechselnd  ist, 
dass  sie  in  günstig  verlaufenden  Fällen  lange  dauern  kann,  bis  95 
Tage,  dass  6  tötlich  verlaufende  Fälle  eine  Dauer  von  5  bis  15  Tagen 
aufwiesen,  wobei  die  in  kürzester  Zeit  verlaufenden  Fälle  sich 
als  besonders  bösartig  erwiesen.  Der  7.  Fall,  der  aus  dem  Jänner 
20  angeführt  erscheint,  erlag  einer  Komplikation,  nämlich  einer 
durch   einen   Prostata-Abszess   bedingten   Sepsis. 

Ich  lasse  nunmehr  die  Zahl  der  Fälle  von  akuter  Encephalitis 
nach  Altersgruppen  geordnet  folgen  (Fig.   4.). 
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Aus  dieser  Zusammenstellung  ergibt  sich,  dass  das  Alter  von 
16  bis  20  Jahren  die  höchste  Morbidität  aufweist.  Die  Alters- 
gruppe 21  bis  30  folgt  in  geringen  Abständen  nach.  Das  Alter 
von  31  bis  40  bleibt  verschont.  Das  Alter  41  bis  45  zeigt  eine 
etwas  höhere  Morbidität  als  das  Alter  von  10  bis  15;  zeichnet 
sich  aber  durch  eine  grosse  Mortalität  aus.  Während  nun  die 
Jahre  46  bis  60  keine  Erkrankungen  aufweisen,  sehen  wir,  dass 
auch  im  Alter  von  61  bis  65  Erkrankungen  vorkommen.  Ich 
gebe  zu,  dass  es  immerhin  misslich  ist,  aus  derartigen  kleinen, 
wenn  auch  absolut  richtigen  Zahlen  weitgehende  Schlüsse  zu 
ziehen,  immerhin  haben  diese  Zahlen  einen  Wert,  weil  sie  den 
Statistiker  die  Handhabe  geben,  wie  er  eventuell  sein  Material 
zu  gruppieren  und  auf  welche  Momente  er  besonders  zu  achten  hat. 

In  der  oben  zitierten  Veröffentlichung  habe  ich  die  klinischen 
Symptome  bei  meinen,  bis  zum  1.  April  22  klinisch  beobachteten 
Fällen  mitgeteilt.  Ich  möchte  nun  eingehen  auf  die  klinischen 
Symptome,  welche  die  in  Jänner  bis  März  1923  beobachteten 
Fälle  darboten.  Ich  werde  nur  jene  Momente  anführen,  durch 
welche  diese  Epidemie  in  ihren  klinischen  Symptomen  von  der 
Epidemie  des  Jahres  1920  sich  unterschied.  Vor  allem  ist  bemer- 
kenswert, dass  das  Symptom  des  Koma  wesentlich  in  den  Hinter- 
grund trat,  dagegen  ein  anderes  Symptom,  nämlich  die  Agrypnie 
unter  10  Fällen  4  mal  das  Krankheitsbild  beherrschte,  dass  ferner 
ein  Symptom  wiederholt  auftrat,  dessen  ich  bereits  in  meiner 
frühereu  Publikation  ^  gedacht,  nämlich  der  Bulimie,  weiterhin 
auch  Polydypsie.  Erwähnen  will  ich  noch,  dass  ich  diesmal  auch 
bei  den  akuten  Fällen,  allerdings  nur  einmal  einem  Symptom 
begegnete,  welches  sonst  meist  nur  bei  der  Encephalopathia 
postgripposa  sich  findet,   nämlich:   Retropulsion. 

Bezüglich  der  Leberfunktionsprüfung  ergab  sich,  dass  unter 
den  8  Fällen  dieser  Epidemie  die  haemoklasische  Krise  3  mal 
positiv,  der  Lsevulose- Versuch  1  mal  positiv,  2  mal  negativ,  der 
Nachweis  von  Urobilin  4  mal  positiv  und  4  mal  negativ  auftrat. 
Meines  Ermessens  lassen  sich  bei  diesen  wechselnden  Verhält- 
nissen irgendwelche  sichere  Beziehungen  zu  der  in  Rede  stehenden 
Erkrankung   tiicht  aufstellen. 

Der  Fieberverlauf  war  bei  den  6  zum  Abschluss  gelangten 
Encephalitis  comatosa-Erkrankungen  des  Jahres  1923  weder 
einheitlich  noch  bot  er  etwas  Charakteristisches. 


'  R.  V.  Jaksch,  Medizinische  Kliuik,     Bd.  18,  S.  174.  1922. 
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2  Fälle  zeigten  normale  Temperaturen,  einer  derselben  hatte 
nur  an  vereinzelten  Tagen  einen  Vorübergegenden  Anstieg  auf 
37. 4~  C.  1  Fall  ging  die  ganze  Behandlungszeit  mit  subfebrilen 
Temperaturen  (Maximum  37. i°   C)  einher. 

Einmal  war  die  Temperatur  durch  5  Tage  subfebril,  be- 
wegte sich  sodann  durch  3  Tage  zwischen  38 — 40'  C,  um  durch 
weitere  50  Tage  einem  subfebril  intermittierenden  Charakter  zu 
Aveichen. 

Ganz  auffallend  ist  der  Unterschied  des  Fieberverlaufes  bei 
den  beiden  letal  verlaufenen  Fällen.  Während  der  eine  nach  einer 
6-tägigen,    sehr    massigen    Continua    von  37. r  C — 37.9'  C  tötlich 
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Fig.  5.     Encephalopathia  postgripposa:  Erkrankangen  u.  Todesfälle 
nach  dem  Geschlecht. 


endete,  trat  bei  dem  anderen  schon  am  dritten  Tage  nach  einer 
Continua  von  39.8'  C — 40.5  C  der  Exitus  ein.  Allerdings  ging 
der  Aufnahme  des  Kranken  auf  die  Klinik  eine  ca.  14-tägige  mit 
angeblich  massigem  Fieber  verbundene  anscheinend  catarrhalische 
Erkrankung  voraus.  In  diesem  Falle  hielt  die  Temperaturstei- 
gerung postmortal  an,  fiel  innerhalb  2  Stunden  von  40.2  C  auf 
39.7  C,  nach  welcher  Zeit  die  Temperatur  nicht  mehr  kontrolliert 
werden  konnte.    (Ähnlich  wie  bei  Cholera  asiatica.) 

Was  die  Blutuntersuchung  betrifft,  so  war  auch  in  dieser 
Epidemie  das  Verhalten  des  Blutes  äusserst  wechselnd  und 
wurden  unter  10  Fällen,  7  mal  Leukozytose,  von  7,200  bis  15,000 
gefunden  und  bei  der  Auszählung  ergab  sich,  dass  auch  diese 
Fälle  und  zwar  4  mal  eine,  wenn  auch  nur  massige  Vermehrung 
der  Lymphozyten  zeigten;  in  einem  Fall  bestand  eine  beträcht- 
liche Polynukleose.   Bezüglich  der  Therapie  will  ich  nur  bemerken. 
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dass  wir  Autoserum  anwandten  in  Dosen  bis  zu  100  ccm.  Einen 
nachweisbaren  Erfolg  haben  wir  zu  verzeichnen! 

Bezüglich  der  Encephalopathia  postgripposa  teile  ich  zunächst 
mein  bereits  seinerzeit  mitgeteiltes,  aber  graphisch  noch  nicht 
veröffentlichtes  statistisches  Material  mit,  ergänzt  durch  die 
Beobachtungen  vom  1.  April  1922  bis  31.  December  1922. 

Aus  dieser  Tabelle  ergibt  sich,  dass  unter  den  100  Fällen  sich 
55  Männer  und  45  Weiber  befanden.  Todesfälle  an  Zahl  4,  was 
einer  Mortalität  von  4  %  entspricht,  betrafen  nur  Weiber.  Ich 
möchte  auf  diese  Zahl  keine  Gewicht  legen,  weil  es  gegenüber 
der   enormen   Zahl    von    Encephalopathien   dieser  Art  wohl  nur 
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Fig.  6.     Encephalopathia  postgripposa  nach  Altersgruppen. 


ein  Zufall  ist,  wenn  kein  Todesfall  bei  Männern,  aber  4  Todesfälle 
bei  Frauen  sich  ereigneten.  Nach  meinen  Erfahrungen  stelle  ich 
die  Prognose  quoat  sanationem  trotz  allem  unseren  ärztlichen 
Bemühen  sehr  ungünstig;  habe  ich  doch  unter  diesen  hier  ange- 
führten 100  Fällen  (siehe  meine  erstzitierte  Publikation)  blos  2 
Heilungen  zu  verzeichnen.  Auf  die  Erfolglosigkeit  jeder  Therapie 
bei  dieser  in  nationalökonomischer  Beziehung  so  wichtigen  Er- 
krankung, worauf  ich  bereits  in  meiner  letzten  Publikation 
hingewiesen  habe,  werde  ich  zum  Schlüsse  noch  eingehen.  Was 
nun  die  Altersgruppen  anbelangt,  in  welchen  diese  traurige 
Erkrankung  sich  einstellt,  so  gibt  darüber  Fig.  6  Aufschluss. 

Wie  bei  den  akuten  Formen,  wird  das  Maximum  der  Erkrank- 
ungen im  16.  bis  20.  Lebensjahr  beobachtet.  Im  26.  bis  30.  sinkt 
die  Morbidität  ab,  gleich  der  Comatosa  (siehe  Fig.  4).  Im  31. 
bis  35.   Lebensjahr  steigt  dieselbe  wieder  beträchtlich  an;  sinkt 


DIE    AKUTEN    UNI)    CHRONISCHEN    GRIPPÖSEN  ENCEPIIALOPATIIIEN.       ÖGo 

vom  36.  bis  45,  ab,  verschont  aber  im  Gegensatz  zu  Comatosa 
kein  Lebensalter  bis  60.  Aus  der  vorstehenden  Tabelle  ist  zu 
ersehen,  dass  an  die  akuten  Grippe-Erkrankungen  des  Jahres 
1920,  welche  im  Februar  dieses  Jahres  ihren  Höhepunkt  erreicht, 
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Fig.  7.     Anzahl  der  Enceplialopathieii  infolge  von  Grippe. 

(siehe  Fig.  1)  die  grösste  Zahl  der  postgrippösen  Erkrankungen 
sich  anschloss.  Es  hat  diese  Beobachtung  insofern  etwas  tröst- 
liches, als  wir  hoffen  können  oder  vielleicht  hoffen  dürfen,  dass 
die  Epidemie  des  Jahres  1923  weniger  solcher  Erkrankungen 
liefern  wird  als  das  ominöse  Jahr  1920  und  damit  diese  noch 
viel  zu  wenig  beachtete  Geisel  der  Menschheit  die  Encephalopathia 
postgripposa  allerdings  erst  nach  einem  Menschenalter,  falls 
keine  neuen  Epidemien  von  Encephalitis  sich  ereignen,  verschwin- 
den wird.  Sehr  interessant  ist  auch  die  Beantwortung  der  Frage, 
loann    nach    Grij)peerkrankungen  Erscheinungen  der  Encephalo- 
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Fig.  8.     Zeit  des  Eintretens  der  Enceplialopathieii  nach  Grippeerkrankungen. 
37 — 2.i0255.   Acta  med.  Scandinav.    Vol.LVIII. 
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pathie  eintraten.  Aus  der  hier  vorgelegten  Tabelle  (Fig.  8)  ergibt 
sicli,  dass  in  44  Fällen  diese  Erkrankungen  unmittelbar  an  akute 
Grippesymptome  sieb  anschlössen.  In  4  Fällen  traten  sie  nach 
einem  Monat,  in  8  Fällen  nach  2  bis  3  Monaten,  in  9  Fällen  nach 
6  Monaten  und  in  21  Fällen  erst  nach  einem  Jahr  auf,  in  5  Fällen 
nach  länger  als  einem  Jahr  und  in  9  Fällen  war  der  Zeitpunkt 
nicht  zu  erkunden.  Ich  bemerke  hiezu,  dass  ich  insbesondere 
jene  Fälle,  bei  welchen  erst  nach  einem  Jahr  Krankheitssymptome 
auftraten  genau  dahin  examiniert  habe,  ob  dieselben  berufs-  und 
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Fig.  9.     Art  der  vorausgegangenen  Grippe-Erkrankung. 

arbeitsfähig  waren.  Dies  war  der  Fall,  ja  die  Kranken  gaben  an, 
dass  sie  sich  in  der  Zeit  vollständig  wohlfühlten.  Daraus  ist  zu 
schliessen,  dass  die  Periode  der  Latenz  symptomlos  verlaufen 
kann  Die  Abbildung  (Fig.  9)  zeigt,  dass  an  alle  Formen  der 
Grippe-Erkrankungen  sich  die  Symptome  der  Encephalopathie 
anschliessen  können.  Allerdings  dominiert  mit  49  %  vorausge- 
gangene Encephalitis  comatosa.  Ihr  folgen  rein  catarrhalische 
Formen  mit  23  %,  dann  Catarrh  und  hohes  Fieber  mit  7  %  und 
Catarrh  mit  Koma  in  4  %.  Diese  Beobachtung  ist  wichtig  be- 
züglich der  Stellung  der  Prognose  bei  Grippesymptomen,  da  stets 
daran  zu  denken  ist,  dass  auch  die  anscheinend  harmlose  catarrha- 
lische Form  der  Grippeerkrankung  zu  diesem  so  ^prognostisch 
ungünstigen  Symptomenkomplex  der  EncepJialopatliia  auch  nach 
länger  als  einem  Jahr  führen  kann. 

Zur  Symptomatologie  der  Encephalopathia  postgripposa  habe 
ich  meiner  früheren  Publikation  in  diesen  27  Fällen,  welche  ich 
noch  aufgenommen  habe,  nichts  hinzuzufügen.    Nur  wurden  in 


DIE    AKUTEN    UNI)    CHRONISCHEN    GRIl'PÖSKN  ENCKl'HALOPATHIEN.       565 

dieser  Beobachtungsperiode  auch  die  Leberfunktionsprüfungen 
durchgeführt,  also  hamoklasischc  Krise,  Lajvulose- Versuch, 
Urobilin-Nachweis.  Ein  brauchbares  Resultat  habe  ich  nicht 
erzielt,  so  war  unter  24  untersuchten  Fällen  die  ha)moklasische 
Krise  8  mal  positiv,  3  mal  zweifelhaft,  bei  den  Restfällen  negativ. 
Laevulose  21  mal  untersucht  3  mal  positiv,  Urobilin  unter  27  Fäl- 
len 5  mal  positiv.  Ich  glaube  demnach,  dass  das,  was  ich  bezüglich 
der  Encephalitis  comatosa  bereits  aussprach,  auch  für  die  Ence- 
phalopathia  postgripposa  gilt.  Man  kann  diese  Methoden  zur 
Beurteilung  des  Prozesses  nicht  verwenden. 

Bezüglich  der  Therapie  bemerke  ich  im  Allgemeinen,  dass  die 
erzielten  Erfolge,  trotz  Kakodyl,  Autoserum  und  einer  sehr 
eingehenden  durch  Psychotherapie  gestützten  Übungstherapie, 
welche  bei  den  Kranken  in  weitesten  Sinne  verwertet  wurde, 
zum  Beispiel  Rechnungsübungen,  Diktatschreiben  etz.  ohne 
jeden  Erfolg  blieben.  Bezüglich  des  Diktatschreibens  füge  ich 
hier  noch  ein,  dass  alle  diese  100  Fälle  soweit  Schriftproben  vor- 
liegen, die  charakteristische  Schrift  des  Parkinsonianers  zeigten. 

Im  Einzelnen  führe  ich  an,  dass  auch  durch  Dosen  von  2.5  g  Natr. 
kakodylicum  mit  einer  Gesamtdosis  von  12  bis  18  gr  in  einzelnen 
Fällen  die  diesen  Kranken  so  lästige  Salivation  gebessert,  in 
keinem  Falle  jedoch  zum  Verschwinden  gebracht  werden  konnte. 
Auch  das  Autoserum,  welches  in  Gesamt-Dosen  von  100  bis  150 
com  Verwendung  fand,  schädigte  das  Befinden  des  Kranken 
nicht,  rief  auch  in  solchen  Dosen  keine  anaphylaktischen  Symp- 
tome herbei,  brachte  aber  keine  Besserung,  geschweige  denn 
Heilung. 

Ich  bemerke  zum  Schlüsse  noch,  dass  diese  hier  mitgeteilten 
Beobachtungen  hiermit  von  mir  abgeschlossen  werden.  Vielleicht 
wird  man  mir  den  Vorwurf  machen,  dass  ich  die  Literatur  nicht 
eingehend  berücksichtigt  habe,  doch  diese  vielen  Hunderte  von 
Mitteilungen  umfassende  Literatur  tritt  dem  Problem  in  so 
differenter  Weise  entgegen,  dass  sie  sich  schwer  für  meine  Beo- 
bachtungen verwerten  lässt.  Ich  lasse  sie  von  meinem  Assistenten 
Dr.  Klein  zusammengestellt,  dem  ich  für  diese  grosse  Mühe  an 
dieser  Stelle  bestens  danke,  folgen.  Ich  glaube,  dass  für  weitere 
Forschungen  in  dieser  Frage  auch  diese  Zusammenstellung  einen 
Wert  haben  dürfte. 
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Iiiyestigatioiis  iiito  the  Blood  Sugar  in  Man. 

0.    Oll  the  Rise  of  the  Optimal  Siigar  Pereentage  and  Iii- 
crease   of  the   Oiie-gram  Bise  in  the  Course  of  Diabetes. 

By 
KAREN  MARIE  HANSEN. 


In  the  second  section  of  my  thesis  (Copenhagen  1923)  a 
nuniber  of  investigations  were  publislied  in  individuals  who 
had  never  displayed  Symptoms  of  suffering  from  derangement 
of  tlieir  carbohydrate  metabolism  either  snbjectively  or  objec- 
tively,  and  in  whose  families  there  were  no  known  cases  of 
diabetes  mellitus. 

On  the  administration  of  rising  doses  of  pure  glucose  in 
these  cases,  who  were  chosen  as  especially  healthy  persons  as 
regards  the  carbohydrate  metabolism,  it  was  found  that  the 
total-rise  of  the  blood  sugar  (the  distance  between  the  highest 
and  the  lowest  point  on  the  smooth  carve  determined  by  very 
many  analyses),  never  exceeded  a  blood  sugar  concentration 
of  Ü.18  "o. 

The  blood  sugar  pereentage  at  which  the  organism  showed 
the  gieatest  power  of  getting  rid  of  introduced  sugar  from  the 
circulation  was  termed  the  optimal  concentration,  and  as  stated 
0.18  %  was  the  highest  found. 

In  ten  diabetics  investigated  with  different  doses  of  glucose 
an  acceleration  power  in  no  case  was  demonstrated  (the  power 
to  accelerate  the  removal  of  introduced  sugar  from  the  blood 
stream),  and  if  the  acceleration  power  was  existent  at  all  in 
these  diabetics  it  appeared  from  the  experiments  that  it  did 
not    begin    to  function  until  an  optimal  sugar  pereentage  was 
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reached  wich  was  higher  than  that  found  in  normal  persons, 
as  it  was  above  0.20  to  0.24  or  0.29  %. 

That  the  acceleration  power  may  be  preserved  in  diabetica 
was  prowed  by  investigations  in  a  mild  case  of  diabetes  in  a 
woman  who  also  suifered  from  adiposity.  Her  power  of  ac- 
celeration began  at  0.24  K  (Diab.  Xo.  13  a). 

That  a  hypernormal  optimal  concentration  may  exist  in  non- 
diabetics  was  shown  by  the  investigation  of  a  woman  with 
lactation  glycosuria.  Her  acceleration  only  began  at  0.20  % 
and  over,  and  the  power  was  less  than  in  normal  persons,  as 
fax  as  the  investigation  went. 

It  was  enqnired  whether  an  optimal  blood  sugar  concentra- 
tion at  a  higher  level  than  that  found  in  normal  persons  must 
always  be  considered  to  be  a  sign  of  disease  of  the  carbohy- 
drate  metabolism  and  possibly  of  incipient  diabetes,  or  whether 
a  hypernormal  optimal  concentration  merely  indicates  that 
the  individual  is  less  well  equipped  than  the  normal  persons 
I  investigated  without  there  bei ng  any  question  of  disease  or 
disposition  to  disease  on  its  acconnt.  just  as  we  lind  for  example 
people  who  are  difFerently  equipped  intellectually.  Only  ex- 
perience  in  the  course  of  time  can  decide  this. 

The  question  therefore  arises  whether  the  optimal  percentage 
is  perhaps  constitutionally  fixed  both  in  the  healthy  and  in 
the  sick.  If  such  is  the  case  we  can  conclude  nothing  from 
its  Position  as  to  the  possibility  of  ensuing  diabetes  and  the 
proposed  function  test  for  the  unclassitied  glycosurias  will  then 
be  devoid  of  prognostic  value. 

That  the  power  of  acceleration  is  a  measure  of  the  orga- 
nism's  power  of  carbohydrate  metabolism  seems  certain.  The 
problem  is  whether  it  is  diminished  by  the  rise  in  the  optimal 
percentage  or  even  completely  disappears  when  the  organism 
is  diseased,  and  whether  a  high  optimal  percentage  signilies  a 
step  towards  diabetes. 

It  seems  at  first  sight  useless  to  follow  a  chance  individual 
with  a  high  optimal  concentration  because  just  this  one  person 
may  perhaps  by  his  habits  evade  the  development  of  the  agent 
eausing  his  disease.  When  diabetes  begins  to  progress  in  adalts 
is  also  rather  uncertain  and  the  intluence  of  the  progression 
on   the  phenomena  of  the  rise  may  easily  elude  investigation. 

Onlv  in  diabetes  in  small  children  do  statistics  prove  with 
certainty    that   the  development  of  the  disease  proceeds  so  ra- 
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pidly    that,    as  measured  by  the  acceleration  power,  it  can  be 
foUowed  fairly  easily. 

I  investigated  therefore  a  case  of  dia1)etes  mellitus  in  a 
little  girl,  2'  4  years  old. 

There  was  no  history  of  diabetes  in  her  family.  Eight  weeks 
before  her  admission  to  the  State  Hospital  her  parents  noticed 
that  she  suffered  from  polyphagia  and  polydipsia.  Glycosuria  was 
demonstrated  and  she  was  admitted  to  a  hospital  near  her  home 
where  she  was  treated  with  a  special  diet  for  6  weeks.  When  ad- 
mitted to  the  hospital  there  was  6  %  sugar  in  the  urine;  later,  gly- 
cosuria was  only  present  now  and  then  (below  1  %).  She  was  ad- 
mitted to  the  Children's  Department  of  the  Rigshospital  on  the  8.  X. 
1922.  She  appeared  normal  and  lively.  Height  95  cm.,  weight 
13.4  kg.  There  was  frequent  micturition  and  some  thirst.  The  hair 
was  scanty  and  drj%  otherwise  nothing  abnormal  on  examinalion.  In 
the  24  hours'  urine  there  was  3^/2  %  sugar  and  a  trace  of  albumin. 
No  ketonuria.  Sahli,  90  %.  On  12.  X.  the  fasting  blood  sugar  was 
0.076  \.  Morning  urine,  no  sugar.  Diminishing  amount  in  the  24 
hours'  sample.  On  6.  XI.  she  was  put  on  boiled  milk  and  acorn 
cocoa  on  account  of  diarrhoea.  She  again  got  3^/2  %  sugar  in  her 
urine  and  the  fasting  blood  sugar  rose  to  O.13.  On  a  diet  poor  in 
earbohydrates"  as  before,  the  glycosuria  however  quickly  disappeared 
and  the  blood  sugar  again  beeame  normal  but  there  was  a  little 
acetone  in  the  urine  from  time  to  time.  On  13.  XII.  she  was 
discharged  feeling  perfectly  well  on  the  following  diet  on  which,  for 
about  3  weeks,  she  had  remained  free  from  sugar:  50  gm.  boiled  er 
roasted  meat  or  fish,  50  gm.  whipped  cream,  75  gm.  butter,  1  egg, 
15  gm.  rye  bread  twice,  50  gm.  bran  biscuits,  200  gm.  vegetables, 
coffee,  tea,  soup  ad  Hb.     Weight  on  disharge  14  kg. 

Curves  1,  2  and  3  show  the  results  of  the  function  tests 
while  in  hospital. 

C'urve  1  (8.  XII.)  represents  a  dose  of  5  gm.  glucose  in  100 
c.  c.  coffee.  The  total  rise  was  0.05S,  and  the  one-gram  rise 
0.0116.  Curve  2  (G.  XII.)  was  taken  after  a  dose  of  10  gm. 
glacose  in  100  c.  c.  cofl'ee,  and  shows  a  total  rise  of  0.118 
and  a  one-gram  rise  of  O.Ol  IS,  in  other  words  we  see  that 
the  total  rise  is  increased  in  proportion  to  the  size  of  the 
dose  while  the  one-gram  rise  is  constant,  that  is  to  say  the 
usual  principle  of  the  diabetic  rise  is  valid. 

Curve  3  shows  a  total  rise  of  0.140  and  a  rise  per  gram 
admini-stered  of  0.0070  after  20  gm.  glucose  in  100  c.  c.  coffee. 
The  one-gram  rise  is  diminished,  that  is  to  say  acceleration 
has  become  established  as  will  be  seen  from  the  curve,  with 
a    blood    sugar    percentage    of   0.25.     If  the  diabetic  rise  rule 
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was  constantly  maintained  the  total  rise  after  20  gm.  ought 
not  to  have  been  0.14,  but  0.24,  i.  e.  up  to  a  blood  sugar 
percentage  of  0.35. 

The  patient  has  tbus  shown  a  power  of  acceleration  for  a 
dose  of  about  l^  2  gm.  per  kg.  which,  compared  with  the  doses 
given  to  adults,  is  not  great,  but  naturally  it  is  also  possible 
that  she  might  have  accelerated  so  much  that  the  blood  sugar 
would  not  have  risen  higher  even  with  larger  doses,  although 
I  think  it  probable  that  her  »barrier>-'  could  be  broken  down 
by  too  large  doses  wich  seems  to  be  practically  impossible  in 
the  normal  persona  examined  where  doses  of  3 — 6  gm.  per  kg. 
were  siven. 
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The  signiticance  of  the  size  of  the  one-gram  rise  is  also 
discussed  in  the  work  referred  to.  According  to  the  old  in- 
terpretation  of  the  tolerance,  glycosaria  or  absence  of  glyco- 
suria  after  a  certain  dose  of  carbohydrate,  it  is  asserted  that 
the  high  one-gram  rise  must  be  a  sign  of  slight  tolerance. 

In  recognising  that  this  tolerance  test,  which  is  based  upon 
the  appearance  of  glycosuria,  cannot  be  deemed  to  be  a  good 
indication  of  the  diabetic's  actual  condition  since  the  occur- 
rence  of  glycosuria  depends  upon  other  factors  than  the  gravity 
of  the  disease,  it  was  proposed  to  employ  the  numerical  value 
of  the  one-gram  rise  (without  regard  to  the  glycosuria)  after 
the  administration  of  pure  glucose  as  a  general  measure  of  the 
diabetic's  condition.  It  cannot  be  concluded  from  the  cases 
published  there  whether  a  high  one-gram  rise  signifies  a  more 
severe  case  than  a  low  one.  A  severe  case,  judging  from  the 
general  clinical  Symptoms,  showed  a  low  one-gram  rise  but  in 
this  case  (No.  13)  there  was  a  good  efFect  from  the  dietetic 
treatment  and  as  the  subsequent  course  of  this  as  of  the  other 
cases  is  unknown  it  ig  quite  possible  that  a  low  one-gram  rise, 
other  things  being  equal,  means  a  better  prognosis  than  a  high 
one.  Experience  will  decide  whether  such  is  the  case.  Prima 
facie,  it  is  probable  that  at  any  rate  in  the  same  individual 
the  one-gram  rise  has  prognostic  importance.  As  will  be  ob- 
served  from  the  above  figures  this  diabetes  case  wich  lead  one 
to  expect  a  rapid  course  had  a  very  high  one-gram  rise,  and 
it  will  appear  from  what  follows  that  the  one-gram  rise  be- 
comes  still  higher  as  the  condition  becomes  worse. 

On  returning  home  from  the  State  Hospital  the  patient  kept 
strictly  to  the  above-mentioned  diet  and  the  urine,  which  was 
examined  every  fortnight,  contained  no  sugar  until  10  days 
before  she  was  again  admitted  to  the  Children's  Department 
on  2.  III.  1923.  At  home  she  had  been  bright  and  lively  and 
had  not  complained  of  thirst  or  hunger.  Her  weight  was  14 
kg.  as  on  discharge. 

On  3.  III.  and  5.  III.  1923  function  tests  were  done  with 
5  and  10  gm.  glucose  in  100  c.  c.  coffee,  respectively  (see 
curves  4  and  5).  The  total  rise  after  5  gm.  was  0.079  and 
after  10  gm.  0.148  with  corresponding  one-gram  rises  of  0.0156 
and  0.0148.  The  highest  point  was  at  O.oo  %.  No  acceleration 
power  was  found  this  time  although  the  blood  sugar  had  been 
driven    0.080    higher    than    on    the   first  admission  to  hospital 
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(see  the  difFerence  between  the  two  total  curves  page  591,  no.  7 
represent  the  first,  no.  6  the  second  admissionj.  If  the  ac- 
celeratioa  power  was  still  present  it  would  have  to  come  into 
action  at  a  blood  siigar  percentage  of  above  0.33,  that  is  to 
say  the  optimal  percentage  was  displaced  upwards.  Simul- 
taneously  the  one-grara  rise  had  changed  from  0.011  S  to  0.0150. 
It  was  soon  evident  from  the  clinical  condition  that  the  pa- 
tient  was  worse  than  on  the  previous  occasion.  She  was  frettul 
and  whined,  and  was  very  exhausted.  Fasting  blood  sugar 
was  0.18  to  0.20.  There  was  marked  acidosis.  Reduction  of 
the  diet  had  no  visible  inflnence  npon  the  acidosis,  the  blood 
sugar  or  the  glycosiiria  which  however  was  only  a  few  per 
Cent.  A  few  »oatmeal»  days  caused  the  acidosis  to  decline 
somewhat  but  the  Gerhardt  and  Legal  tests  remained  positive 
and  the  blood  sugar  rose.  When  she  was  again  put  upon  a 
diet  poor  in  carbohydrates  coma  and  death  took  place  (30.  III. 
1923). 

We  see  here  that  the  optimal  l;)lood  sugar  percentage  rises 
when  the  disease  progresses  in  a  diabetic.  The  child  lost  her 
acceleration    power    gradually    as    she    got    worse.     If  the  ac- 
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celeration  power  depeuds  upon  increased  production  of  the 
pancreas  hormones  in  the  organism,  it  would  be  more  correct 
to  say  that  the  acceleration  power  disappears  and  the  patient 
becomes  worse.  It  is  probable  that  this  is  the  usual  conrse 
of  a  diabetes  case.  On  the  basis  of  these  investigations  and 
my  earlier  ones  it  naturally  cannot  be  denied  that  an  accelera- 
tion power  may  be  evinced  at  a  very  high  blood  percentage 
but  it  mav  be  harmfnl  to  the  ors-anism  to  have  a  blood  su^ar 
percentage  of  over  0.3  %  even  though  it  only  occurs  a  few 
hours  daily  after  each  meal,  and  this  acceleration  power  cannot 
replace  the  inechanism  which  comes  into  action  at  the  lower 
l)lood  sugar  concentrations  in  normal  or  less  acntely  aifected 
individuals.  My  ten  diabetes  cases  previously  published  all 
show  that  the  acceleration  power  was  either  lost  or,  if  it  was 
present  at  all,  only  began  to  function  at  a  blood  sngar  per- 
centage of  over  0.20—0.24—0.30.  These  patients  had  not  al- 
ways  been  ill  but  they  would  undoubtedly  have  had  glycosuria 
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on  the  ordinary  food  they  ate  before  they  were  ill  if  they  had 
only  been  able  to  accelerate  the  rednction  of  tlieir  blood  sugar 
at  the  higher  blood  sugar  conceatration.  If  we  therefore 
assume  that  glycosuria  was  not  present  all  through  their  lives, 
and  we  know  this  to  be  so  at  any  rate  in  the  case  of  patients 
previously  treated  in  the  hospital  for  other  diseases,  we  are 
obliged  to  presuppose  a  progressive  reduction  of  the  accelera- 
tion  power  through  rise  of  the  optimnl  percentage  simultane- 
ously  with  the  development  of  the  disease. 

In  the  mild  diabetes  case  (No.  13  a)  the  acceleration  power 
still  remained  but  at  a  blood  sugar  percentage  of  0.24. 

The  way  the  acceleratioa  power  is  diminished  is  thus  through 
the  high  optimal  blood  sugar  percentage,  that  is  to  say  a 
stronger  Stimulus  is  gradually  required  to  make  the  hormone 
production  adequate. 

It  is  of  course  not  certaiu  that  healthy  persons  with  a  high 
optimal  percentage  have  a  predisposition  to  diabetes.  There 
is  always  the  question  whether  the  repeated  transgression  of 
the  blood  sugar  above  a  certain  height  may  damage  cells  in 
the  long  run.  It  may  be  imagined  that  what  is  required  and 
what  asserts  itself  at  a  high  optimal  percentage,  is  a  stronger 
stimules  on  account  of  the  smaller  number  of  pancreas  Islands 
present,  or  oq  account  of  less  active  tissues.  and  that  this  hyper- 
irritation  will  at  length  exhaust  the  funetioning  power  and  thus 
cause  diabetes.  Even  if  we  imagine  that  the  pancreas  Islands 
originally  had  a  diminished  funetioning  power  which  was 
either  congenital  or  had  been  induced  by  some  lesion  or  other, 
for  example,  infection,  there  is  reason  to  expect  that  a  vicious 
circle  may  be  set  up  by  the  high  optimal  concentration  which 
facilitates  the  occurrence  of  diabetes.  The  relief  of  the  de- 
mands  made  upon  the  funetioning  tissue  would  therefore  be 
one  of  the  tasks  of  insulin,  and  more  particularly  its  action 
would  be  expected  to  be  more  than  merely  symptomatic,  — 
a  point  of  view  which  was  also  brought  forward  by  Prof. 
Faber  in  the  discupsion  after  Prof.  Krogh's  lecture  on  insulin 
in  the  Medical  Society,  Copenhagen  in  January  1923. 

I  have  previously  expressed  the  view  that  if  it  is  the  pan- 
creas hormone  which  causes  the  elimination  of  sugar  from 
the  circulation,  which  must  actually  take  place  in  diabetics 
during  the  rise  in  concentration  of  the  blood  sugar  after  ad- 
ministration,  then  the  one-gram  rise  is,  as  it  were,  an  inverse 
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expression  of  the  degree  of  horraone  productiou.  it  also  in- 
dieates  that  the  one-gram  rise  has  prognostic  significance 
since  it  must  be  assumed  that  the  more  it  is  possible  to 
eliminate  per  uait  administered,  the  more  hormone  can  be 
prodaced  although  the  power  of  hyperproduction  which  shows 
itself  as  the  power  of  aceeleration  is  no  longer  present.  It 
is  further  seen,  as  mentioned,  from  the  present  investigations 
that  the  one-gram  rise  is  increased  a  good  deal  as  the  disease 
progresses. 


(From   Dopt.    B,  Bispebjerg  Hospital,   Copenhagen.      Chief  Physician, 
Dr.  Victor  Scheel.) 


Liirgc  Doses  of  Iroii  in  tlie  Different  Kinds  of 
Aiiaeiuia  in  a  31e(lical  Department. 

By 
E.    MEULENGRACHT. 


The  introductiou  of  very  large  effective  do.ses  of  iron  into 
therapy  must  be  placed  to  the  credit  of  the  Swedish  pedia- 
trician  Liclitenstein.  In  his  book  on  anaemic  conditions  in 
the  prematurely  born  child^  be  definitely  showed  that  tbe 
anaemia,  wbicb  was  difficiilt  to  influence  by  small  doses  of 
iron,  was  rapidly  improved  when  the  dose  was  increased  to 
0.5  gm.  ferrous  lactate,  three  tinies  a  day.  These  enormous 
doses  for  delicate  childreu  were  tolerated  by  them  withoat  dis- 
comfort. 

In  Scandinavia,  Lichtenstein's  results  very  quickly  aeted 
upon,  the  iron  medication  in  vogne,  which  was  to  some  ex- 
tent  based  upon  v-  Xoorden's  daily  dose  of  0.1  gm.  metallic 
iron  in  varions  preparations,  being  abandoned.  Thus  Bing 
started  giving  0.75  gm.  reduced  iron  or  lactate  of  iron  as 
his  usual  cource  of  treatment  for  adults-  Later  Rud",  Sonne^ 
and  others  reported  favonrable  results,  and  from  a  discussion 
in  the  Danish  Society  for  Internal  Medicine  in  1920,  it  was 
evident,  that  this  treatment  was  now  being  generally  applied. 
In  1922  a  paper  by  Lindberg^  was  published,  from  which  it 
appeared,  that  the  haemoglobin  values,  in  a  large  series  of 
severe    refractory  cases  of  anaemia  after  infiuenza,  were  made 

^  Haematoloo-.   Studier  ä  för  tidigt  födda  Barn.     Stockholm  1917.     Eef.  Jahr- 
buch f.  Kiüderheilk.  Bd.  38.  1918.  p.  387. 
-  Hospitalstid.     Ko.  43,  1919. 
ä  Hospitalstid.     Ko.  46,  192Ü. 
*  Acta  Medica  Scaudinavica,  2,  III.  1922. 
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to  rise  rapidly  after  the  administration  of  1  gm.  reduced  iron 
thrice  daily. 

Apart  from  this  the  value  of  large  doses  of  iron  has  recently 
beea  pointed  out  from  other  sources.  Thus  Alder^  in  1920 
recommended  a  daily  dose  of  0.3  to  1.0  gm.  reduced  iron,  — 
that  is  considerably  smaller  doses  than  the  above  —  mention- 
ing  at  the  same  time  that  similar  doses  had  been  previously 
advoeated  by  Arneth,  Leube  and  Otten,  but  that  this  had  been 
partly  forgotten. 

The  following  notes  are  an  attempt  to  collect'  the  experience 
which  has  accumulated  in  a  big  medical  department  after 
having  employed  large  doses  of  iron  for  some  years,  which 
were  administered  in  the  form  of  lactate  of  iron^  0..5  g-m. 
thrice  daily,  reduced  iron^  0.5  — 1.0  gm.  thrice  daily,  and 
idozan^  10 — 15  gm.  thrice  daily. 

C'hriticism  of  the  material  is  however  very  difücult.  We 
are  usually  under  the  necessity  of  comparing  case  with  case. 
In  such  conditions  the  comparison  must  be  uncertain  be- 
cau.se  we  lack  reliable  criteria  that  the  cases  we  are  compar- 
ing are  really  comparable.  This  is  immediately  evident  in 
the  Classification  of  the  material.  It  is  obvious  that  for  the 
sake  of  comparison  the  material  must  be  classified  according 
to  its  origin.  It  is  no  use  grouping  cases  according  to  their 
severity;  they  must  be  classed  with  respect  to  their  causes,  — 
posthaemorrhagic  anaemia,  infectious,  toxic,  etc.,  each  separat- 
ely;  and  within  each  group  there  must  be  sub-groups  for  the 
diff'erent  kinds  of  anaemia  due  to  haemorrhage,  the  various 
infections,  intoxications,  etc.  etc.  But  such  an  etiological 
Classification  is  difficult.  In  general  it  can  perhaps  be  done, 
but  there  will  be  some  doubt  about  the  diagnosis  in  indivi- 
dual  cases.  Even  in  the  same  group  there  are  man}'  points 
we  cannot  appraise-  The  intensity  of  the  harmful  factor,  the 
regenerative  power  of  the  individual  etc.  are  things  we  are 
una])le  to  gauge  properly  in  advance.  Only  by  Observation 
without  therapeutic  measures  can  we  discover  whether  the 
case  in  tending  to  get  better  or  worse,  therefore,  whether  the 
Hb-curve  is  spontaneously  rising,  falling  or  running  horizont- 
ally,    which    may    clearly    be  very  variable  in  different  cases. 

^  Schweitzer  med.  "Wochenschr.  No.  31.  1920. 

*  and  *  in  powder  form. 

*  An  easily  dissociating  colloidal  Solution  of  ferrichydroxide  contaitiing  5  %  Fe. 

39— 2-50255.   Acta  med.  ScanJinctv.  Vol.LVIII. 
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There  is  also  the  difficulty  of  hioivrng  Jioiv  tJie  äifferent 
forms  of  anaemia  heliave  in  the  ahscence  of  iron  tlwrapy. 
Types  of  anaemia  having  different  causes  naturally  do  not 
behave  in  tlie  same  way  in  this  respect.  What  happens  to 
the  various  types  of  anaemia  wiien  they  are  not  under  the 
infinence  of  iron.  is  practically  unknown  in  hospital,  since 
a  remedy  like  iron  is  almost  always  prescribed  and  ahvays 
has  been  as  soon  as  Symptoms  of  anaemia  are  present.  If 
we  wish  to  become  acquainted  therefore  the  pure  types,  we 
must  refrain  from  employing  any  therapentic  measures,  prefer- 
ably  in  a  large  number  of  cases.  Dr.  Bing  has  made  a  series 
of  observations  on  these  lines  and  has  shown  rae  his  cnrves, 
and  although  the  number  of  cases  (for  another  reason)  was 
limited  they  nevertheless  give  a  clear  indication  that  some  of 
the  different  forms  of  anaemia  sjjontaneously,  that  is  to  say, 
without  iron  therapy,  may  get  well  when  the  causative  factor 
is  removed,  and  that  the  rate  at  which  regeneration  occurs 
corresponds,  often  in  a  surprising  manner,  to  that  observed  in 
cases  treated  with  iron.  The  inspection  of  a  series  of  Hb- 
curves  in  cases  of  anaemia  without  iron  treatment  soon  gives 
one  the  Impression  that  it  is  unsafe  to  draw  conclusions  about 
the  efficiency  of  treatment  with  iron. 

A  rather  better  way  of  judging  the  value  of  the  various 
iron  medications  is  to  try  first  one  and  then  another  in  tlie 
same  case.  It  is  in  this  fashion  that  the  above-mentioned 
authorä  proceeded  to  demonstrate  the  advantage  of  large  doses 
of  iron  over  small  ones.  After  no  rise  at  all  or  only  a  slow 
one,  a  rapid  rise  occurred  when  the  dose  was  increased.  This 
is  based  on  the  assumption  that  an  inactive  or  less  active  dose 
is  started  with.  I  have  not  made  systematic  experiments  of 
this  nature  but  I  have  made  a  number  of  observations. 

With  the  above  obstacles  in  mind  I  will  attempt  to  record 
my  impressions  of  the  value  of  iron  therapy  in  the  types  of 
anaemia   occurring  in  a  general  medical  department. 

As  the  first  group  let  us  consider  the  posthaeniorrliagic 
anaemias-  The  experimental  investigations  which  have  been 
done  on  the  effect  of  iron  on  these  anaemias  indicate  per- 
haps  that  it  has  no  influence.  This  at  any  rate  undoubtedly 
applies  to  the  acute  haemorrhagic  anaemias  following  a  Single 
or  a  few  large  losses  of  blood.  The  anaemia  itself,  i.  e.  the 
low    Hb.    value,    seems    in  this  case  to  be  a  sufficiently  great 
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Fig.  1.     Male.     32  years  old. 

Discharged  -^,'6  19. 
No  Fe.   Haematemesis.  On  ^Vs 
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Fig.  2.     Male.     36  years  old.     Discharged  '^c  21. 
No  Fe.     Melaena. 
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Stimulus  for  the  bone  marrow  to  sei  up  active  regeneration. 
Kevertheless  there  is  a  rather  general  tendency  to  prescribe 
iron  for  patients  suffering-  from  haemorrhagic  anaemia  and  it 
will  frequently  be  seen  that  the  rise  iu  the  Hb.  perceutage  is 
interpreted  as  the  result  of  the  administration  of  iron,  and 
curves  of  this  kind  are  reproduced  as  examples  of  the  good 
qualities  of  some  iron  preparation.  A  crltical  survey  of  clinical 
material  however,  shows  that  it  is  quite  hopeless  to  expect  tc 
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Fig.  3.     Female.    21  years  old.    Discharged 
Haematemesis.     On  "V12  and  ^^  la. 
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■express  an  opinion  as  to  whetlier  a  eourse  of  iron,  even  in 
large  doses,  has  had  any  influence  on  the  rapidity  of  the  rise. 
If  we  look  at  the  curves  in  Figs.  1,  2,  3  and  4,  of  which 
Nos.  1  and  2  relate  to  cases  without  iron  treatment,  we  shall 
see  that  in  the  case  of  all  the  curves  h'ing  between  these  last 
two  it  is  impossible  to  say  whether  any  iron  treatment  has 
had  an  efFect  or  not  (see  Figs.  3  and  4).  These  were  examples 
of  acute  liaemorrhage  from  a  gastric  ulcer,  and  the  rate  at 
which  spontaneous  regeneration  takes  place  is  evidently  so 
variable  in  different  persons  that  we  are  prevented  from  form- 
ing  an  opinion  upon  the  influence  of  iron  treatment  in  an  in- 
dividual  case.  On  the  whole  however  one  gets  the  Impression 
that  the  administration  of  iron  in  acute  haemorrhage  from  a 
gastric    ulcer    is  rather  superfluous.     On  the  other  hand  other 
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Fig.    4.     M;ilf.     37    rears    old.     Discharged 

-71  21. 

Haeraatemesis.     On  V12. 


Fig.    5.     Female.     29    years    old. 

Discharged  ''Vb  19. 
No    Fe.     Anaemia    after  abortion. 


Fig.   9.     Female.     34  years  old.     Discharged 

'•  -2  22. 
No  Fe.    Anaeiiiia  after  ahortioii.    (On  "'1  22). 


Fig.    7.      Female.      24    years    old. 

Discharged  ^"  s  20. 

l^actate  of  iron  0.4  x  3.    Anaemia 

after  abortion. 
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factors  apparently  aifect  the  rate  of  regeneration  such  as  age, 
nutrition,  temperatnre,  etc.  As  a  rule  the  anaemia  foUowing 
haematemesis  and  melaena  is  regenerated  relatively  slowly, 
more  so  than  that  associated  with  abortions  for  example  (see 
below).  Curve  No.  1  is  thus  an  exception,  while  curves  2  and 
3  are  more  typical.  As  far  as  one  can  see  this  is  not  due  to 
repeated  bleeding  or  oozing  but  is  doubtless  connected  with 
the  limited  noutishment  these  patients  are  allowed  in  the  tirst 
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Fig.  8.     Female.     21  years  old.     Discharged  ^"/a  20. 
Anaemia  after  delivery  (26.  III.)     Lactation. 


stages  of  their  illness-  I  have  not  seen  any  discomfort  (car- 
dialgia,  etc.)  follow  the  administration  of  iron  (ferrum  reduc- 
tum,  idozan). 

TJie  anaemia  associated  witli  ahortion  regenerates,  as  a  rule, 
spontaneously  with  a  steeper  curve  (Fig.  5.)-  This  is  presum- 
ably  because  it  is  most  often  a  question  of  young  individuals 
with  vigorous  regenerative  powers,  who  are  well  fed  after  the 
haemorrhage.  Sometimes  we  may  see  (Fig.  6)  slight  or  absent 
regeneration  with  a  detectable  cause,  although  in  the  case  cited 
there  is  a  suspicion  that  the  patient  had  previously  been 
anaemic  frotn  niany  earlier  pregnancies,  so  that  this  is  not 
a  case  of  genuine  acute  haemorrhagic  anaemia.  I  have  not 
seen  any  definite  effect  follow  the  administration  of  iron  in 
acute    alDortion    anaemia.     The    rate    of  regeneration  with  and 
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without  treatment  (Fig.  5  and  7)  seems  to  be  much  the  same. 
In   infections  or  other  complications  the  rate  is  retarded. 

Anaemia  affer  paiiuritlon,  with  or  without  treatment  appears 
to  regenerate  more  slowly  (e.  g.  Fig.  8).  The  inhibiting  factors 
are  probably  the  preceding  pregnaiicy,  suckling,  infection  etc. 
(Fig.  9).  My  experience  in  this  connection  however  is  too 
limited. 


Fig.  9.  32  years  old.  Discharged  ^®;i2  21. 

Puerperium  (1  month).  Fever.  Pelvic 
Phlebitis? 


At  first  sight  one  might  think  that  chronic  haemorrhagic 
anaemia,  after  repeated  bleedings  or  eontinuous  slight  hae- 
morrhagp,  would  be  more  suitable  for  treatment  with  iron. 
My  experience  of  this  is  small.  As  a  rule  it  is  a  question 
of  anaemia  associated  with  metrorrhagia  (JiaemorrJiage  from 
fihroids,  cUmacteric  hlceding).  Stopping  the  haemorrhage  is 
naturally  the  prime  factor  in  the  rise  of  the  Hb.  percentage. 
Bat  after  cessation  has  taken  place,  regeneration  does  not 
usually  occur  spontaneously  at  so  quick  a  rate  in  this  type 
of  anaemia  as  in  acute  haemorrhagic  anaemia-  It  is  as  if  the 
organism  had  accustomed  itself  to  the  lower  concentration 
of  Hb.,  so  that  the  anaemia  as  such,  did  not  constitute  so 
sharp  a  Stimulus  to  blood  regeneration  as  formerly.  There 
is    offen    practicall}^   no  rise  in  the  amount  of  Hb.  in  spite  of 
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cessation  of  the  haemorrhage.  In  these  forms  therefore  I  con- 
coDsider  I  can  frequently  demonstrate  a  pronounced  effect  of 
the  treatment  with  iron,  because,  after  a  period  of  equilibrium 
or  slow  rise,  there  is  a  rapid  rise  from  the  moment  the  treat- 
ment is  begun.  Nevertheless  individual  differences  are  so 
great  that  no  definite  type  can  be  described  and  therefore  it 
will  always  be  very  difficult  to  decide. 

Considering  next  the  secondary  simple  anaemias  ifliiclt 
accompany  acute  or  subacute  infectious  diseases,  and  choosiog 
as  an  example  the  anaemia  frequently  oceurring  in  rheumatic 
affections/  it  has  been  the  author's  experience  in  a  large 
number  of  cases  that  iron  therapy  does  not  really  do  nrneh 
good,  or  it  can  perhaps  better  be  expressed  by  saying  that  it 
is  difficult,  in  fact,  almost  impossible  to  state  whether  a  rise 
is  due  to  the  treatment.  It  seems  that  the  infection  is  the 
prime  factor  in  determining  whether  anaemia  will  get  better 
or  not,  in  other  words,  so  long  as  the  infection  is  still  active 
and  has  not  yet  relinquished  its  depressing  influence  on  the 
regenerating  activity  of  the  bone  marrow,  treatment  with  iron 
is  useless  because  the  bone  marrow  is  not  accessible  to  its 
action.  When  once  eifect  of  the  infection  is  withdrawn,  re- 
generation  appears  to  take  place  by  itself.  Whether  therefore 
the  rate  is  intluenced  by  iron  treatment  is,  in  my  experience, 
extremely  difficult  to  judge.  The  rise  is  variable  both  as 
regards  time  and  rapidity,  and  clinical  Observation  does  not 
afford  any  certaiaty  as  to  when  the  infection  will  cease.  On 
inspecting  the  example  given  in  Fig.  10  which  represent  a 
typical  case,  it  will  be  admitted  that  no  inference  can  be 
drawn  from  it.  But  if  it  is  diflFicult  to  decide  whether  iron 
exerts  any  influence  in  this  case,  it  is  of  course  quite  im- 
possible to  determiae  whether  one  preparation  of  iron  is  more 
active  than  another. 

What  has  been  said  concerning  rheumatic  infectious  anaemia 
applies  also  to  the  other  anaemias  of  acute  infectious  origin. 
The    dominating    feature   in  the  recovery  from  the  anaemia  is 


^  Compare  H.  C.  Gram.  Thesis.  Copenhagen.  1921.  p.  115.  Gram  found  anae- 
mia very  commonly  in  a  series  of  patients  with  rheumatic  afFections  and  writes: 
»The  cell  volume  in  all  the  marked  cases  of  long  duration  is  lower  than  in  the 
normal  individual,  so  that  rheumatic  fever  is  a  disease  producing  prouounced 
anaemia.  It  soon  disappears  in  the  convalescent  stage,  and  is  typical  simple 
anaemia  with  a  normal  or  slightly  low  index.» 
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the    infection;    the    efFect  of  the  iron  appears  to  be  secondary, 
or  even  donbtl'ul. 

The  anaemias  whicli  accompany  the  chronic  infections  seem 
to  respond  better  to  treatment,  but  the  diÜ'uculties  in  forming 
an  opinion  are  also  great.  I  have  however  often  seen  this 
kind  of  anaemia.  which  has  been  stationary  for  a  long  time 
without  treatment  or  with  small  doses  of  iron,  improved  by 
large  dose^.     The  experiments  have  thus  been  correctly  planned 


Fig.  10.     Male.     13  years  old.     Discharged  "Va  22. 
Eadocarditis.     Pericarditis. 


with  regard  to  the  previous  remarks  abont  small  doses.  But 
in  other  cases  large  doses  have  also  proved  useless,  so  that  we 
see  the  same  thing  here,  naraely,  that  the  response  the  to  treat- 
ment depends  firstly  on  the  cause  of  the  anaemia,  and  secondly 
on  the  preparation  and  dose  of  the  iron. 

The  form  occurring  most  frequently  in  this  group  in  the 
anaemia  associated  with  Polyarthritis^  (Faber  ^,  .Borries  ^, 
Jansen',  and  others).  The  anaemia  is  of  the  simple  type 
and  non-regenerative.  It  is,  on  the  whole.  rather  refractory 
and    little  or  nothing  is  eftected  by  small  doses.     With  large 


'  Provided  wo  class  this  as  an  infections  disease. 

^  Ersehn,    d.    inn.   Med.  u.  Kinderheilk.     VI   Bd.  Berl.  Jjün.  AV.  No.  21.  1913. 

"  Hospitalstidende  Nr  40.  1915.  Deut.  Arch.  f.  liiiu.  Med.  Bd.  120.  1916. 

■*  Hospitalstidende  Nr.  4.  1916. 
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doses  a  good  rise  is  sometimes  seen  (Fig.  11),  but  at  other 
times  they  do  not  siicceed  in  stimulating  the  regenerative 
processes  of  the  bone  marrow  to  action.  Ditferent  preparations 
may  be  tried  and  large  doses  persisted  in  without  result,  the 
reason  being  uncertain,  but  possibly  that  the  cause  of  the 
anaemia  is  still  active. 

As  an  instance  of  anaemia  accompanying  chronic  intoxications 
and    a    type    which    is    frequently    met    with,  I  will  cite  that 
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Fig.    11.     Female.     43   years   old. 
Discharged.     'Vs  21. 

Chronic  Polyarthritis. 
Anaemia. 


found  in  chronic  nephritis.  This  anaemia  which  is  of  simple 
type  and  non-regenerative  is  encountered  in  chronic  nephritis 
with  renal  insufficiency  and  increased  residual  nitrogen.  It 
seems  to  be  quite  unaft'ected  by  every  kind  of  iron  preparation. 
At  any  rate  it  can  be  aserted  that  only  when  the  renal 
function  is  considerably  improved,  does  there  seem  to  be  a 
possibility  of  a  rise,  but  if  this  does  not  take  place  the  Hb. 
percentage  maintains  its  low  level,  50,  40,  50  %',  in  spite  of 
every  kind  of  iron  treatment  even  in  large  doses  (e.  g.  Fig.  12). 
The  anaemia  associated  ivith  canccr  (Fig.  13)  is  also  practic- 
ally  uninfluenced  by  iron-  The  occasional  rise  seen  in  Cancer 
of  the  digestive  tract  seems  always  to  occur  after  haemorrhage. 
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In  the  case  of  pcrnicioiis  anacmia  I  have  not  cared  to  In- 
terrupt the  treatment  with  arsenic  and  kephir,  and  therefore 
I  have  no  experience  of  large  doses  of  iron  in  this  disease. 


The  best  cases  for  treatment  with  iron  an  also  the  most 
suitable  for  comparing  the  effect  of  different  preparations  of 
the  drug,  have  proved  to  be  the  anacmia  accompanyhuj  chronic 
(jastric  nclnjlia,  and  also  cJiIorosis. 
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Fig.  12.     Female.     18  years  old.     Died  '-"  s  22. 
Chronic  Nephritis  (Residual-N.  0.097). 


The  first  of  these  forms  of  anaemia  was  actually  first  de- 
scribed  by  Faber ^  as  a  special  and  typical  form  of  anaemia. 
It  oecurs  in  middle  or  more  advanced  age.  I  have  most  fre- 
quently  fonnd  it  in  women,  as  Faber  did.  It  is,  as  a  rule, 
of  moderate  severity,  the  Hb.  being  50  "»  or  under,  and  the 
anaemia  of  simple  type  with  a  low  index  (0.5)  and  non- regen- 
erative. The  course  seems  to  be  very  prolonged.  It  is,  as 
mentioned,  accociated  with,  and  by  Falier  interpreted  as  caused 
by,  achylia  gastrica.  J  have  seen  a  number  of  cases  of  this 
kind,  and  experience  shows  that  although  they  are  strik- 
ingly     unafFected     and     refractory    to    treatment    with    small 


Hospitalstidende  Nr.  11.  1913.   Berlin,  klin.  Woehenschr.  Nr.  21.   1913. 
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doses  of  iron,  the  are  excellent  cases  for  treatment  with  larger 
doses.  A  fairly  typical  rise  is  seen  in  Fig.  14.  It  also  appears 
that  anaemia  of  this  kind  has  been  largely  employed  to  de- 
monstrate  the  superiority  of  large  over  small  doses  of  iron. 
See,  for  instance,  Sonne's\  Rud's^,  Faber's^,  Jarlov's^  and 
others'  observations,  where  the  patients  had,  for  a  long  time 
previously,  been  watched  during  treatment  with  small  doses, 
and  where  a  rise  of  abont  the  same  rapidity  as  that  shown  in 
Fio'.  14  was  obtained  when  large  doses  were  resorted  to.    It  is 
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Fig.  13.  Female.  43  years  old.  Discharged.  **/!  22. 
Mainmary  Carcinoma.     Spinal  Metastasis. 


a  matter  of  course  that  the  rise  is  not  constant  or  uniform 
in  this  group  either  but,  in  the  author's  opinion,  it  aproxim- 
ates  so  closely  thereto,  that  we  may  reckon  it  as  one  of  the 
characteristie  signs  of  this  special  form  of  anaemia.  If  there 
is  no  rise  suspicion  is  aroused  that  there  is  something  unusual 
happening  and  that  other  factors  producing  anaemia  or  of 
an  inhibitory  .natnre  are  present. 

Finally  there  is  chlorosis,  the  classical  anaemia  for  iron 
therapy.  It  is  rare  to  see  a  genuine  and  well  developed  case 
of   chlorosis    in    the   hospitals    presumably  because  as  soon  as 

1  Hospitalstidende  Nr.  46.  1920. 
'  Hospitalstidende  Nr.  43.  1919. 
^  and  ■*.  Ugeskrift  f.  Laeger  No.  5.  1921.  p.  184—185. 
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the  Symptoms  are  notieed  it  is  effectively  treated  with  iron. 
But  in  the  course  of  time  a  certain  number  will  be  seen.  The 
efficaey  of  large  doses  of  iron  is  here  striking,  chiefly  because 
the  rate  of  rise  in  specially  suitable  cases  is  so  enormous, 
beiog  20  % — 30  %  in  a  week,  that  the  duration  of  the  disease 
is  shortened  (see  fig.  15  and  16).  The  acute  cases  seem  to  be 
particnlarly  responsive,  that  is  to  say  cases  which  have  come 
on    rather    suddenly    and  have  lasted  only  a  short  while.     In 
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Fig.  14.     Female.     44  years  old.     Discharged  ^■'/■.'  20. 
AchyÜa  gastrica.     Aiiaeniia  (Index  0.4). 


such  cases  the  small  doses  are  active  although  they  hardly 
produee  such  rapid  results. 

The  longer  the  chlorosis  lasts  the  more  one  gets  the  im- 
pression  that  the  time  has  passed  when  it  can  be  easily  in- 
fluenced  by  iron  and  in  the  old  chronic  cases  this  is  very 
conspicuous.  It  is  such  cases  as  these  that  have  lasted  for 
years,  and  which  have  at  one  time  or  another  been  treated 
with  small  doses  of  iron,  but  inadequately,  or  which  have 
been  treated  continuously  for  years  with  unsuitable  prepar- 
ations,  usually  in  small  (juantities,  with  the  iron  firmly  bonnd 
ia  organic  combination,  many  of  which  are  on  the  market,  as 
i.s  well  known. 

In  these  patients  we  can  score  some  of  our  greatest  successes 
by    prescribing    large    doses   of   irou,    since,    after  perhaps  for 
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Fig.    15.     Female.     19    years 

old.     Discharged  ^'^/s  19. 

Acute     Chlorosis.      (Not   pre- 

viously  treated). 


Fig.    Iß.     Female.     24    years 

old.     Private  patient. 

Chlorosis.     (Not  previously 

treated). 
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Fig.  17.     Female.     21  years  old.     Discharged  ^  i  21. 
Chlorosis.     (Treated  for  1  year  previously  with  firmly  combiued   iron  in  small  doses). 
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years  having  had  a  low  Hb.  percentage,  e.  g.  about  öO  °o,  in 
spite  of  continuous  treatment  the  rise  to  the  normal  value  in 
the  course  of  some  weeks,  with  a  conse(iuent  retnrn  to  health 
and  increase  in  strength  (Figs.   17  and  LS).^ 

On  the  wliole  the  etf'ect  of  iron  treatment  is  relatively  so 
certain  in  chlorosis  that  if  it  is  absent  we  may  suspect  that 
some  other  agency  is  at  work  simultaneously  or  we  may  doubt 
whether    it    is   really    a    case    of   true  chlorosis.     I  have  seen 
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Fig.  18.     Female.     33  years  old.     Private  patient. 

Chronic    Chlorosis.     (Anaemic    for    years.     Freqaently 

treated    with   arsenic  and  iron  (small  doses)). 


various  examples  of  this.  One  young  girl,  whose  Hb.  value 
would  not  rise,  turned  out  to  be  phthisical,  another  was  found 
to  have  Salpingitis,  and  a  third  was  in  the  early  stage  of 
pregnancy,  an  so  on.     (See  Fig.  19). 

But  although  in  the  case  chlorosis  we  seem  to  be  able  to 
discern  certain  rules,  the  individual  variations  in  this  disease 
also  are  great,  and  li^öfiri^Jf^ the  |fö\Ver/' to  appreciate  in  ad- 
vance  the  character  of  any  individual  case  falls.  Therefore 
two  apparently  similar  cases  are  very  often  Ijv  no  means 
comparable,  and  so  the  comparison  of  one  case,  with  another 
is   an  uncertain  way  of  judging  the  efiicacy  of  difFerent  prep- 

^  Curve  17  also  brings  home  to  ns  the  necessity  of  continuing  the  treatment 
with  iron  for  some  time  after  the  patient  is  restored  to  health. 
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arations  of  iron,  even  if  we  confine  ourselves  to  the  two  groups 
which  in  the  author's  experience  are  distinguislied  by  the 
greatest  efFect  and  uniformity,  namely  the  anemia  associated 
with  chronic  achylia  gastrica  and  chloro?is. 


In    conclusion  a  few  remarks  may  be  made  about  the  toler- 
ance  of  large  doses  of  iron.     Xo  difficnltv  has  been  met  with 
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Fig.  19.     Female.     33  years  old.     3  montlis  pregnant.     Discharged  -'/u  20. 
Chronic    Chlorosis.     Pregnant. 


in  this  respect.  For  the  sake  of  curiosity  the  dose  of  reduced 
iron  was  increased  to  10  gm.  daily.  This  produced  no  special 
inconvenience  but  on  the  other  band,  it  ofFered  no  appreci- 
able  advantage.  The  major  portion  of  the  iron  is  of  course 
found  in  the  faeces  unchanged.  The  large  doses  of  iron  do 
not  cause  constipation,  —  quite  the  contrtiry.  Otters  have 
observed  the  same  thing.  Idozan  is  even  inclined  to  prod- 
uce  rather  loose  motions.  If  the  intestine  is  deceased  I  have 
been  in  the  habit  of  giving  reduced  iron,  and  it  seems  as  if 
the  iron  acts  favourably  on  the  intestine,  the  faeces  becoming 
less  offensive  etc.  In  two  cases  of  chronic  diarrhoea  with 
anaemia  the  impression  was  obtained  that  the  iron  acted 
directly    beneficial    to    the    intestinal  affection.     Which  of  the 


IRON    IN    TUM    ÜIFFEllENT    KINDS    OF    ANAEMIA.  611 

pre2)arations  is  to  be  preferred  however,  is  extremely  difücult 
to  decide,  —  as  will  be  evident  from  all  my  foregoing  remarks. 
Sometiraes  I  faneied  that  lactate  of  iron  was  the  most  active 
but  it  has  the  objectioü  that  (in  powder  form)  it  tastes  rather 
nasty,  and  occasionally  I  have  seen  it  cause  cardialgia.  The 
advantages  of  idozan  are  its  easy  administration  and  its  agree- 
able  taste,  and  the  latter  also  applies  to  reduced  iron.  The 
powder-forra  has  usually  been  employed  to  ensure  the  best 
conditions  for  absorption.  If  given  in  the  form  of  pills  we 
must  at  any  rate  be  certain  that  they  disintegrate  as  easily 
as  possible  (Compare  Schroder's  investigations  into  the  solubil- 
ity  of  various  pills  in  the  intestinal  canal). 
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